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1. RESUMEN:

La nueva enfermedad asociada al virus SARS-CoV-2 fue denominada COVID-19
(Coronavirus Disease 2019) el 11 de febrero del 2020, de presunto origen zoonotico
en un mercado de Wuhan China, logrando diseminarse en el mundo y declarada
oficialmente como pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud. En el Perd,
se confirmo la primera persona infectada el 6 de marzo de 2020 en la ciudad de
Lima, incrementandose rapidamente el nimero de casos.

Objetivo: Determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes
fallecidos por COVID-19 en el Centro Médico Naval, de marzo a mayo del 2020.

Método: Estudio Observacional, descriptivo y transversal, se analizara a todos los
pacientes fallecidos en el Centro Médico Naval con resultado positivo a infeccién
por SARS-CoV-2 (mediante RT-PCR, Prueba rapida o Radioldgico) entre el 1 de
marzo y 30 de mayo del 2020 que cumplan los criterios de inclusién y exclusion.

Procedimiento: Se obtendrd la informacién mediante la revisién de historias

clinicas de los pacientes fallecidos por COVID 19 en el Centro Médico Naval,
posteriormente se realizara el analisis descriptivo de las variables a estudiar.

PALABRAS CLAVE:

COVID-19, SARS-CoV-2, Coronavirus, Viral Pneumonia



2. INTRODUCCION

A inicios de diciembre del 2019, en la ciudad de Wuhan, capital de la provincia de
Hubei, China, se reportaron casos de Neumonia de origen desconocido, algunos de
los pacientes eran vendedores u operadores de mercancia del mercado de alimentos
marinos Huanan, el cual fue cerrado posteriormente para su desinfeccion, el
patdgeno fue identificado como un nuevo betacoronavirus que actualmente es
Ilamado coronavirus 2 del Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS-CoV-2)
por su similitud filogenética con el virus del SARS-CoV y del Sindrome
Respiratorio del medio oriente (MERS-CoV).(1-3)

La nueva enfermedad asociada a este virus fue denominada COVID-19
(Coronavirus Disease 2019) el 11 de febrero del 2020, de presunto origen zoonotico
en Asia, pero con rapida propagacion de persona a persona logrando diseminarse
en el mundo y declarada oficialmente como pandemia por la Organizacion Mundial
de la Salud el 11 de marzo de 2020.(4,5)

En el mundo se reportan méas de cuatro millones y medio de infectados al 15 de
mayo del 2020, de los cuales han fallecido mas de 307 mil personas, siendo los
paises més afectados Estados Unidos, Reino Unido, Italia, Francia y Espafa.(6)

El primer caso reportado en América fue en Estados Unidos el 23 de enero de 2020,
pero es a fines de marzo donde se incrementan los nimeros de casos de forma
exponencial, considerandose actualmente el epicentro de la pandemia. En América
del Sur se registra el primer caso en Argentina en febrero de 2020, siendo
actualmente los paises mas afectados de esta parte del continente Brasil, Perd y
Ecuador. (3)(7)

En el Peru, se confirmo la primera persona infectada el 6 de marzo de 2020 en la
ciudad de Lima, incrementandose rapidamente el nimero de casos, se presentan las
primeras victimas mortales el 19 de marzo (tres el mismo dia) y dos en los dias
siguientes. Hasta el 15 de mayo del 2020 se tomaron 605,383 muestras, de las cuales
se obtuvo 84,495 casos positivos para SARS-CoV-2, tanto por RT-PCR como
pruebas rapidas, 7085 pacientes estan hospitalizados, de los cuales 851 en cuidados
intensivos con ventilacion mecanica y el nimero de fallecidos es de 2392, con una
letalidad del 2,83%.(3)(8)

La puerta de ingreso al SARS-Cov-2 al organismo se da a traves del receptor de la
enzima convertidora de angiotensina tipo 2 (ECA2), se ha demostrado que la ECA2
es un correceptor para la entrada viral con evidencia creciente de que tiene un papel
importante en la patogénesis del covid-19. Esta enzima tiene una distribucion
amplia en el cuerpo humano, desde los pulmones, sistema gastrointestinal, corazén
y rifion, lo que explicaria la variada sintomatologia y la disfuncion multiple de
organos en los casos severos.(9)

Los principales modos de transmision son a través de gotas respiratorias y fomites,
durante el contacto cercano sin proteccion entre personas infectadas y susceptibles.
Estudios recientes demuestran que incluso pacientes asintomaticos pueden
contagiar la enfermedad, se ha determinado el periodo de transmisibilidad en un



rango de 1 a 14 dias y el tiempo de incubacion entre 5 y 6 dias después de la
infeccidn hasta un rango de 14 dias. (3)(1)

Los sintomas mas frecuentes son la fiebre en alrededor de 88,7% de pacientes, le
sigue la tos en un 67%, nauseas y vomitos en un 5% y diarrea menos comun en
3,8% segun Wei-jie Guan et al. en un estudio con 1099 pacientes en china
continental(1), posteriormente en otro estudio realizado por Tao Chen et al. fiebre
y tos fueron los sintomas mas frecuentes al inicio de la enfermedad (92%) y (70%)
respectivamente tanto en pacientes fallecidos como en pacientes recuperados, otros
sintomas prevalentes al inicio de la enfermedad en pacientes fallecidos incluyeron
fatiga, disnea, opresion en el pecho y produccion de esputo, los sintomas menos
comunes incluyeron anorexia, diarrea y mialgia. La disnea y opresion de pecho
fueron mucho mas comunes en pacientes fallecidos (62%) y (49%) que en pacientes
recuperados (31%) y (30%) respectivamente.(10)

La Academia Americana de Otorrinolaringologia y la Asociacion Britanica de
Otorrinolaringologia recomiendan que la perdida del gusto y el olfato se agreguen
a la lista de sintomas de deteccion primaria para COVID-19.(11)

Entre los factores de riesgo asociados al desarrollo de complicaciones estan edad
mayor a 60 afos, presencia de comorbilidades, hipertension arterial, enfermedades
cardiovasculares, diabetes mellitus, obesidad, asma, enfermedad pulmonar cronica,
insuficiencia renal crénica, y enfermedad o tratamiento inmunosupresor (3). En un
estudio en la region de Lombardia, Italia realizado a 1591 pacientes infectados por
SARS-CoV-2 admitidos a UCI, el 82% eran hombres, la mediana de edad fue de
63 afios, el sesenta y ocho por ciento de los pacientes tenian al menos 1
comorbilidad. La hipertension fue la comorbilidad mas comun en un 49%, las
segundas comorbilidades mas comunes fueron enfermedad cardiovascular 21% e
hipercolesterolemia 18%. Solo el 4% tenian antecedentes de enfermedad pulmonar
obstructiva cronica.(12)

Entre los hallazgos tipicos en las imagenes, en un estudio realizado en 113 pacientes
fallecidos en Wuhan hasta febrero del 2020, las radiografias de térax al ingreso
tuvieron compromiso intersticial y de consolidacion bilateral en casi el 100 por
ciento de sujetos, y se encontré en las tomografias computarizadas el patrén en
vidrio esmerilado bilateral a predominio inferior y &reas subsegmentarias de
consolidacion.(10)

Para fines epidemiologicos, el Covid-19 severo en adultos se define por la presencia
de disnea, una frecuencia respiratoria de 30 0 mas respiraciones por minuto, una
saturacién de oxigeno en la sangre del 93% o menos, un PaO2/ FiO2 de menos de
300 mm Hg, o la presencia de infiltrados en mas del 50% del campo pulmonar
dentro de las 24 a 48 horas desde el inicio de los sintomas.(13)

Las alteraciones laboratoriales mas importantes, como se reporta en el estudio de
Tao Chen et al. los pacientes fallecidos presentaron Linfopenia con recuentos de
linfocitos por debajo de 0.5 x 109 / L, la mediana del recuento de plaquetas fue
significativamente menor en pacientes fallecidos. EI 52% pacientes fallecidos
tenian concentraciones anormales de aspartato aminotransferasa (> 40 U/ L), Las



concentraciones de troponina | cardiaca hipersensible y pro-bnp fueron
notablemente mas altas en pacientes fallecidos (40.8 pg / mL y 800.0 pg/ mL).

La mediana del tiempo de protrombina fue significativamente mayor en pacientes
fallecidos, asi como las concentraciones de dimero D que fueron notablemente
mayores (4,6 ug / ml); las concentraciones de procalcitonina, proteina C reactiva
de alta sensibilidad y ferritina, asi como la velocidad de sedimentacion globular,
fueron significativamente mayores en pacientes fallecidos.(10)

Recientemente estos marcadores de inflamacién fueron agregados a el documento
técnico "Prevencion, diagndstico y tratamiento de personas afectadas por COVID-
19 en el Perd", que tiene por objetivo establecer los criterios técnicos y
procedimientos para la prevencion, diagndstico y tratamiento de los pacientes con
COVID-19. (3)

Entre los esquemas de tratamiento y recomendaciones que se encuentran en el
documento técnico (3) se encuentran:

1.-Casos leves: Hidroxicloroquina 400mg via oral cada 12 horas el primer dia,
luego 200mg cada 12 horas por seis dias mas, +/- Ilvermectina (solucion oral
6mg/ml) 1 gota (200mcg) por Kg. de peso (dosis maxima 50 gotas) en dosis Unica
via oral.

2.-Casos moderados o severos: Hidroxicloroquina 200mg via oral cada 08 horas
por 7 a 10 dias, o el anterior agregando Azitromicina 500mg via oral el primer dia
y luego 250mg cada 24 horas un total de 5 dias; o Fosfato de Cloroquina 500mg via
oral cada 12 horas durante 7 a 10 dias y/o Ivermectina (solucién oral 6mg/ml) 1
gota (200mcg) por Kg. de peso cada 24 horas (dosis maxima 50 gotas) durante 2
dias por via oral. (3)

Recomiendan también el manejo oportuno del estado de “hiperinflamacion” o
“tormenta de citoquinas” descrito en estudios recientes(14), sospechandose cuando
se encuentre los valores de SO2 menor a 93% a FIO2 ambiental o frecuencia
respiratoria mayor de 24 respiraciones por minuto mas un marcador de inflamacion
descrito anteriormente, por lo que ponen a consideracion el uso de
Metilprednisolona 500mg EV cada 24 horas por 3 dias seguido de 1 mg/kg EV cada
12 horas por 5 dias, alternativamente Dexametasona 20mg EV c/24 horas por 4
dias. En casos severos, con Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo (SDRA) e
incremento de IL-6 o Dimero-D mayor a 1500 ng/ml se pone a consideracion el uso
de Tocilizumab en dosis inica EV 600mg para personas con peso de mas de 75 Kg,
y 400mg para peso menor a 75 Kg. (3)

Para el manejo de fendmenos tromboembdlicos, los cuales son descritos en
articulos como en The Lancet Haematology(15) recomiendan usar Enoxaparina a
dosis anticoagulante por recomendacion de la Sociedad Peruana de Hematologia
(3). Se resalta el limitado nivel de evidencia cientifica al momento de su
publicacion.

Aunque pocos ensayos clinicos han sugerido que el uso de Hidroxicloroguina sola
0 con azitromicina podria ser beneficioso para los pacientes con COVID-19,
reduciendo la diseminacién viral y acortando el tiempo de recuperacion clinica(16),
otros han reportado ningun efecto en pacientes infectados(17). Sin embargo, es



importante tener en cuenta que la mayoria de estos estudios tienen varias
limitaciones en los disefios de estudio con muestras reducidas.

Tocilizumab, un anticuerpo monoclonal dirigido al receptor de la IL-6, cuyos
valores elevados en la “tormenta de citoquinas” ha sido asociada a dafio pulmonar
severo(18), tiene un impacto positivo si se usa temprano durante la neumonia por
Covid-19 con sindrome respiratorio severo, con mayor tasa de supervivencia y
curso clinico favorable.(19)

El Remdesivir, un profarmaco analogo de nucleétidos que tiene un amplio espectro
antiviral para filovirus, paramixovirus, neumovirus y que ha demostrado efectos
antivirales y clinicos en modelos animales de infecciones por SARS-CoV-1 y
sindrome respiratorio del Medio Oriente, es un potente inhibidor de la replicacion
del SARS-CoV-2 en células epiteliales de las vias respiratorias bronquiales y
nasales humanas(20). Sin embargo, un ensayo multicéntrico, doble ciego,
controlado con placebo, randomizado en diez hospitales en Hubei, China no asocié
beneficios clinicos estadisticamente significativos.(21)

Después de la aparicion del SARS en el 2003, se identificd que el lopinavir, un
inhibidor de proteasa del virus de inmunodeficiencia humana (VIH), presentaba
actividad inhibitoria in vitro contra el SARS-CoV, ritonavir se combina con
lopinavir para aumentar su vida media plasmatica a través de la inhibicion del
citocromo P450, por lo que se sugirié el empleo de esta combinacién como parte
del tratamiento para COVID-19, aunque en un estudio reciente en pacientes adultos
hospitalizados graves de un hospital de Hubei, China, no se observo ningin
beneficio en el tratamiento con lopinavir-ritonavir mas alla de la atencion
estandar(22).

La ivermectina, un antiparasitario utilizado desde hace casi 40 afios, recientemente
se comprobd su actividad antiviral invitro para el SARS.CoV-2 en un estudio
realizado en Australia en marzo del 2020, con reduccion significativa en 48 horas
del virus, por lo que se considera una opcién prometedora en el arsenal de
medicamentos contra el COVID-19, agregada recientemente incluso en la
documento técnico "Prevencidn, diagnostico y tratamiento de personas afectadas
por COVID-19 en el Perd", autorizando asi su empleo en nuestro pais.(23)(3)

El Hospital Centro Médico Naval es considerado como centro de referencia para
COVID-19 en personal de la marina de todo el Pert y viene atendiendo una
importante cantidad de pacientes hospitalizados, habiendo sobrepasado la
capacidad de los ambientes destinados para este fin por lo que se requiri6 incluso
la creacion de hospitales de contingencia. En el Per son pocos ain los estudios
epidemioldgicos en cuanto a COVID-19, tal es el caso del estudio realizado en
Essalud por Gerson Escobar Et al. durante los primeros dias de la pandemia.(24)
El presente trabajo de investigacion busca describir las principales caracteristicas
clinicas y de examenes auxiliares de los pacientes fallecidos por COVID-19 en la
poblacién Naval y familiares, y de ésta manera ayudar a su mejor compresion y
manejo en nuestro pais.



3. OBJETIVOS

Objetivo General

Determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes
fallecidos por COVID-19 en el Centro Meédico Naval, de marzo a mayo del
2020.

Objetivos Especificos

Determinar la edad, sexo y distrito de procedencia de los pacientes
fallecidos por COVID 19 en el Centro Médico Naval durante los meses de
marzo a mayo del 2020.

Determinar los principales factores de riesgo en los pacientes fallecidos por
COVID 19 en el Centro Médico Naval durante los meses de marzo a mayo
del 2020.

Determinar los principales signos y sintomas en los pacientes fallecidos por
COVID-19 en el Centro Médico Naval durante los meses de marzo a mayo
del 2020.

Determinar los principales hallazgos Radiologicos y de laboratorio en los
pacientes fallecidos por COVID-19 en el Centro Médico Naval durante los
meses de marzo a mayo del 2020.

Determinar los principales tratamientos utilizados en los pacientes
fallecidos por COVID-19 en el Centro Médico Naval durante los meses de
marzo a mayo del 2020.

4. MATERIAL Y METODO:

a) Disefio del estudio:

Se trata de un estudio observacional, descriptivo y transversal, debido a que no se
manipularan las variables a investigar, no se pretendera demostrar una asociacion
causal entre ellas y se realizara en un periodo de tiempo determinado.

b) Poblacion:

La poblacién corresponde a todos los pacientes que fueron hospitalizados y
fallecieron con diagndstico de COVID-19, en el Centro Médico Naval, en
cualquiera de los servicios segun la distribucion del hospital.



Criterios de Inclusién

e Pacientes fallecidos en el Centro Medico Naval con resultado positivo a
infeccion por SARS-CoV-2 (mediante RT-PCR), Prueba répida o
Radioldgico) entre el 1 de marzo y 30 de mayo del 2020.

e Historias clinicas completas y legibles que cumplan con el criterio anterior.

Criterios de Exclusiéon

e Pacientes fallecidos que no cuenten con una prueba laboratorial o
radiolégica confirmatoria para COVID-19.
e Historias clinicas incompletas o ilegibles.

c) Muestra

Debido a que la letalidad es baja segin datos epidemioldgicos, No se tomara una
muestra y se incluird a todos los pacientes que constituyen la poblacién a estudiar,

siempre que cumplan con los criterios de inclusion.

d) Operacionalizacion de variables:

MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

DEFINICION ESCALA
VARIABLES OPERACIONAL TIPO DE ) VALOR
MEDICION
Tiempo que ha vivido
EDAD una persona desde su Cuantitativo Continua Edad en afios
nacimiento
Caracteristicas biologicas . Varén
SEXO que diferencian varones Cualitativo Nominal .
de mujeres *  Mujer
DISTRITO DE Lugar de domicilio segun Cualitativo Nominal Consignado en la historia
PROCEDENCIA historia clinica clinica
o Adulto mayor
o Hipertension arterial
o Enfermedades
Presencia de 1 0 mas cardiovasculares
FACTORES DE enfermedades asociadas * (I:Erréfﬁirggedad pulmonar
RIESGO al desarrollo de Cualitativo Nominal
complicaciones del * Agma .

COVID-19 o Diabetes mellitus
o Obesidad
o Insuficiencia renal cronica
o Infeccion por VIH
o Tratamiento inmunosupresor




e Fiebre

Presencia de 1 0 mas : E(i)ssnea
SIGNOS ¥ signos y sintomas Cualitativo Nominal ¢ Odinofagia y rinorrea
SINTOMAS asociados a la infeccidn .
por COVID-19 e Diarrea
o Nauseas y vomitos
e Alteracion del gusto u olfato
e Alteracion radiolégica
unilateral
Descripcion de hallazgos o Alteracion radiolégica
HALLAZGOS radiolégicos relacion_ados Cualitativo Nominal bilateral
RADIOLOGICOS al COVID-19 descritos e Patron alveolar
en la historia clinica e Patron intersticial en vidrio
esmerilado
e Patron mixto
e PCR elevada > 100 mg/dL
e Linfopenia < 800 células/uL
Presencia de 1 0 mas ° L(?UCOCitOSiS .>12000_ mm?
hallazgos de laboratorio ° H!pertrgnsamlnasemla
HALLAZGOS DE asociados al desarrollo Cualitativo Nominal ® Hlpe_r_gllcemla > 140 mg/dL
LABORATORIO de complicaciones del o Ferritina elevada > 700
COVID-19 ng/dL
e Dimero d elevado > 1000
ug/mL
e DHL elevado > 350 U/ L
o Fosfato de cloroquina
o Hidroxicloroquina sola
Presencia de 1 0 mas  Hidroxicloroquina +
esquemas de tratamiento . ﬁ/izlrtrrrc])en;;icr:ga
TRATAMIENTO antimicrobiano asociado Cualitativo Nominal L
y otros descritos en la ° Ren?des!wr . .
historia clinica o Lopinavir/Ritonavir
e Tocilizumab

¢ Anticoagulacion
e Corticoterapia




e) Procedimientosy técnicas:

Para el presente proyecto se iniciara solicitando los permisos correspondientes a las
autoridades del hospital Centro Médico Naval y de Archivo de historias clinicas
para la realizacion del estudio, posteriormente se solicitara todas aquellas historias
de pacientes que ingresaron a hospitalizacion y que fallecieron con el diagnéstico
de COVID-19, se seleccionara en base a los criterios de inclusion y exclusion y se
procedera a recolectar los datos en la ficha del ANEXO 01 para su posterior analisis.

f) Aspectos éticos del estudio:

En la presente investigacion se tomara como fuente de informacion los datos
registrados en las historias clinicas, y no habra ningun tipo de intervencion por parte
del investigador, de esta forma no se interfiere ni se vulnera los derechos
fundamentales de los pacientes.

No se registraran datos personales y no se usara consentimiento informado dado
que solo se usaran datos de historias clinicas.

El investigador declara no tener vinculo con ninguna empresa ni laboratorio y sobre
todo niega fines de lucro, por lo que el estudio serd sometido para revision en el
comite de ética de la Universidad Peruana Cayetano Heredia y del Hospital Centro
Médico Naval

g) Plan de analisis:

La informacidn recolectada en las fichas sera descargada en una base de datos
electronica computarizada, se utilizard el programa SPSS Version 25.0,
posteriormente se realizara el analisis descriptivo con medidas de tendencia central
y de dispersion para variables continuas, las variables cualitativas se presentaran
como frecuencia y porcentaje, finalmente se presentaran los resultados en tablas y
graficos disefiadas en Microsoft Excel.
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6. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

Presupuesto
RECURSO MATERIALES UNIDADES COSTO TOTAL
/UNIDAD
PERSONAL Investigador 1 Ad honorem | 0
Asesor de la 1 Ad honorem | 0
investigacion
BIENES Papel bond A04 1 millar S/. 20.00 S/.20.00
Folderes 3 unidades S/.0.50 S/. 1.50
Lapicero 2 unidades S/.0.50 S/. 1.00
USB 1 unidad S/.20.00 S/.20.00
Otros S/. 100.00 S/.100.00
SERVICIOS Transporte S/.200.00
Fotocopias 200 unidades | S/.0.1 S/.20.00
TOTAL S/. 362.50

Financiamiento

Los insumos y servicios requeridos
investigacion seran autofinanciados.

para la ejecucion de este trabajo de

Cronograma
ACTIVIDADES SEM.1| SEM.2 | SEM.3 | SEM.4 | SEM.5
1. Eleccion del tema, revision

bibliografica y elaboracion del proyecto

proyecto

2. Correcciones

y aprobacién del

3. Ejecucion y recoleccién de datos

analisis estadistico

4. Procesamiento de la informacion vy

5. Elaboracién del informe final
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7. ANEXOS

ANEXO 01:

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE
PACIENTES FALLECIDOS POR COVID-19 EN EL CENTRO MEDICO
NAVAL, DE MARZO A MAYO DEL 2020”

Nro. de ficha:

1. EDAD:

2. SEXO: (MARCAR CON UNA X)

VARON___

MUJER:

3. DISTRITO DE PROCEDENCIA:

4. FACTORES

DE RIESGO:

(MARCAR CON UNA X)

O
O
O

d

ogoooood

5. SIGNOS Y

Adulto mayor
Hipertension arterial
Enfermedades
cardiovasculares
Enfermedad

cronica

Asma

Diabetes mellitus
Obesidad
Insuficiencia renal crénica
Infeccién por VIH
Tratamiento inmunosupresor
Otro ¢Cual?

pulmonar

SINTOMAS:

(MARCAR CON UNA X)

oooooooao

Fiebre

Tos

Disnea

Odinofagia y rinorrea
Diarrea

Nauseas y vdmitos
Alteracién del gusto u olfato
Otro ¢Cual?

12

6.

7.

8.

Fecha: [/ [

Nro. HCI:

HALLAZGOS RADIOLOGICOS:

(MARC
Od

|

HALLAZGOS

AR CON UNA X)
Alteracion
unilateral
Alteracion
bilateral

Patron alveolar
Patron intersticial en vidrio
esmerilado

Patrén mixto

Otro ¢Cual?

radiolégica

radiolégica

DE

LABORATORIO: (MARCAR CON

UNA X)

ooooood

od

TRATAMIENTO

PCR elevada > 100 mg/dL
Linfopenia < 800 células/uL
Leucocitosis >12000 mms3
Hipertransaminasemia
Hiperglicemia > 140 mg/dL
Ferritina elevada > 700 ng/dL
Dimero d elevado > 1000
ug/mL

DHL elevado > 350 U/ L
Otro ¢Cual?

RECIBIDO:

(MARCAR CON UNA X)

O
O
O

ooooogono

Fosfato de cloroquina
Hidroxicloroquina sola
Hidroxicloroquina +
Azitromicina
Ivermectina
Remdesivir
Lopinavir/Ritonavir
Tocilizumab
Anticoagulacion
Corticoterapia

Otro ¢Cual?



