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Resumen
FACTORES PREDICTORES DEL INGRESO A LA UCI COVID-19 EN DOS

HOSPITALES PUBLICOS DEL CUSCO EN JUNIO 2020 A ABRIL 2021

Antecedentes: La enfermedad del Coronavirus 2019 (COVID-19) es una enfermedad
infecciosa emergente que se notificd por primera vez en Wuhan, China, y que
posteriormente se ha extendido por todo el mundo y que a la fecha se ha extendido por

todo el mundo, en especial en Cusco que es una de las ciudades afectadas hasta ahora.

Métodos: Se realiz6 un estudio de casos y controles de pacientes hospitalizados en los
servicios de hospitalizacion COVID y UCI-COVID con diagnoéstico de infecciones por
COVID-19 admitidos en el HNAGYV - EsSalud y Hospital Regional del Cusco-MINSA,

Cusco.

Resultados: Resultaron predictores del ingreso a la UCI COVID-19: Las comorbilidades
(Obesidad, Hipertension Arterial, Enfermedad Cardiovascular y la Anemia), la variacion
de los signos vitales (Saturacion de Oxigeno, Frecuencia Cardiaca, Frecuencia
Respiratoria) ; Los signos y sintomas (fatiga, Disnea, Dolor muscular o mialgias, Diarrea,
Llenado Capilar) y los Examenes auxiliares alterados (Hallazgo Tomogréfico, PCR,
Dimero D, LDH, Ferritina, Procalcitonina, PaO2/FiO2, Tiempo de, Protrombina,
Leucocitos, Linfocitos, Neutréfilos, Eritrocitos, Hematocrito, Hemoglobina, Plaquetas,

Glucosa, Urea, Creatinina, TGO, TGP y Fosfatasa Alcalina).

Palabras clave: SARS, COVID, Sindrome respiratorio agudo grave, Neumonia viral,

Factores predictores.
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Abstract
PREDICTING FACTORS OF ADMISSION TO ICU COVID-19 IN TWO PUBLIC

HOSPITALS IN CUSCO IN JUNE 2020 TO APRIL 2021

Background: Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is an emerging infectious disease
that was first reported in Wuhan, China, and has subsequently spread around the world
and has spread throughout the world to date, in Especially in Cusco, which is one of the

cities affected so far.

Methods: we perfomed a case-control study of hospitalized patients in the COVID and
ICU-COVID services with the diagnosis of COVID-19 infections admitted to the

HNAGYV - EsSalud and Regional Hospital of Cusco-MINSA, Cusco.

Results: COVID predictors of admission to the ICU were: Comorbidities (Obesity,
Arterial Hypertension, Cardiovascular Disease and Anemia), variation in vital signs
(Oxygen Saturation, Heart Rate, Respiratory Rate, Others); Sings and Symptoms (fatigue,
dyspnea, muscle pain or myalgia, diarrhea, Capillary Filling) and altered auxiliary tests
(Tomographic finding, CRP, D-dimer, LDH, Ferritin, Procalcitonin, PaO2 / FiO2, Time
of Prothrombin, Leukocytes, Lymphocytes, Neutrophils, Erythrocytes , Hematocrit,

Hemoglobin, Platelets, Glucose, Urea, Creatinine, GPT, GOT and Alkaline Phosphatase).

Keywords: SARS, COVID-19, Severe acute respiratory syndrome, Viral pneumonia,

height, predictor factors, ICU

Xi
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CAPITULO |

INTRODUCCION

La pandemia de COVID-19 se inici6 a finales del 2019 en Wuhan, China; por ende el
SARS-CoV-2 ha continuado propagandose en todo el mundo, lo que resulté en méas de
132,273,061 de casos confirmados y alrededor de 2,873,899 muertes a nivel mundial para
el 07 de abril del 2021 (1). Los datos actuales evidencian que el crecimiento de la
pandemia no se ha desacelerado a nivel mundial pero el continente americano es el que
tiene mayor nimero de casos y muertes hasta la fecha. Esta Gltima tiene la mayor
incidencia, en donde se reportaron en el Gltimo dia 225,361 casos y 6,636 muertes, a su
vez en comparacion con dias anteriores, segun el dia 7 de abril del 2021, se dio un
aumento relativo del 0,40% y de 0,48% de casos y muertes respectivamente(2). Se vio
que hubo una propagacion en méas de 50 paises del virus SARS-CoV-2, dentro de estos
se encuentra el Perd; a su vez el primer caso confirmado en Estados Unidos fue el 31 de
enero. Por otra parte el primer caso confirmado en Per0 fue el 6 de marzo del 2020(3).
El dia 15 de marzo del 2020, las autoridades sanitarias peruanas declararon una
emergencia sanitaria de salud al COVID-19, y por tal razon crearon instancias aislamiento

social como la principal accién para contener la epidemia.

La primera informacion sobre COVID-19 se generd en China, en donde se describieron
los mecanismos de transmisién de la enfermedad, el periodo de incubacion y las
manifestaciones clinicas. Segun diferentes estudios el tiempo de recuperacion de las
personas infectadas es de 7 a 10 dias. Ademas, el resto desarrolla complicaciones fatales
que incluyen insuficiencia organica, shock séptico, edema pulmonar, neumonia grave y

sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA). El Per( es uno de los paises donde las

2

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

personas adultas mayores y con enfermedades subyacentes corren riesgo de sufrir una
enfermedad grave y la muerte (4). A su vez el Per( es uno de los paises que tiene una de
las prevalencias mas altas de enfermedades cronicas no degenerativas en personas adultas
jévenes, como en adultas mayores. Por lo tanto, el Pert es uno de los paises con un alto
riesgo de complicaciones fatales por COVID-19 en comparacion con otros paises(5). Es
por eso por lo que la problematica actual y considerando que el conocimiento de dicha
informacidn es crucial para el gobierno y la region de cusco, este trabajo tiene como
objetivo establecer los factores predictores del ingreso a la UCI COVID-19 en dos

hospitales publicos del cusco en junio 2020 a abril 2021.
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1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

COVID-19

Este es un virus llamado SARS-CoV-2c que son generalmente habitados dentro de los
humanos y otros mamiferos, como cerdos, vacas, aves, gatos, pollos y perros. Asu vez
estos virus causan enfermedades respiratorias, gastrointestinales y neuroldgicas. Las
personas inmunocompetentes suelen presentar sintomas de resfriado comun,
especialmente los tipos 229E, OC43, NL63 y HKUL1(6). El séptimo coronavirus que
puede infectar a las personas en general es el SARS-CoV y junto con el MERS-CoV y el
SARS-CoV-2 pueden causar una enfermedades graves, en cambio el tipo NL63, OC43,
229E y HKUL, estan asociados a sintomas leves(7). En diciembre del 2019 surgi6 por
primera vez en Wuhan, China el sindrome respiratorio agudo severo corona virus 2

(SARS-CoV-2)(8).

Los factores predictores son las comorbilidades, variaciones de los signos vitales, signos
y sintomas al ingreso y examenes auxiliares alterados.

En diferentes estudios se vio que la fiebre estaba presente en el 43,8% de los pacientes en
el momento de la presentacion, pero en el 88,7% se desarroll6 posterior de ser
hospitalizados. La enfermedad grave ocurrié en el 15,7% de los pacientes despueés de ser
ingresados a un hospital. Después de una revisién radioldgica no se encontraron ninguna
alteracion radioldgica tanto en el 2,9% de pacientes con enfermedad grave como 17,9%
en aquellos sin enfermedad grave(9). Se observo en un metanalisis que los pacientes con
las siguientes enfermedades subyacentes tenian mas probabilidades de desarrollar
enfermedades graves de COVID-19: diabetes mellitus (DM): OR = 3,04 [2,01, 4,60],

hipertension (HTA): OR = 2,31 [1,68, 3,18], enfermedad coronaria cardiaca (CHD): OR

4
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= 2,76 [1,39, 5,45], enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC): OR = 3,56 [1,33,
9,54] (10). Dentro del 68% (IC del 95%, 65% -71%) de los pacientes tenian al menos una
comorbilidad (11). La fiebre (83%), tos seca (71%), astenia (65%) y disnea (54%) fueron
los sintomas mas frecuentemente referidos (12). Los pacientes del grupo grave tenian
linfopenia persistente y a su vez mas grave (0,72 (I1C, 0,5-1,05)) que el grupo leve (1,11
(IC, 0,74-1,46)). La leucocitosis era mas prevalente dentro del grupo grave(6,14 (IQR,
4,71-8,68)) que el grupo leve (5,08 (IC, 3,71-6,08))(13). El tiempo medio desde el inicio
de la enfermedad (es decir, antes del ingreso) hasta el alta fue de 22 dias mientras la
mediana de tiempo desde el comienzo de la enfermedad hasta la ventilacion mecanica

invasiva fue de 14.5 dias (14).

A nivel internacional la OMS informa que el grupo de personas mayores y las personas
con patologias subyacentes en todas las edades (cancer, enfermedades pulmonares,
hipertension, diabetes o cardiopatias) parecen estar asociados a sintomas mas severos que
otras personas y por tanto méas ingreso a UCI; ademas de esto hay una relacion de
asociacion con factores socio ambientales como las reuniones masivas(15). Pero se
comparo la problematica con México donde menciona que el riesgo de hospitalizacion
para todas las posibles combinaciones es la presencia de diabetes, hipertension y obesidad
fue estadisticamente significativo al compararlo con no tener ninguna de las tres

principales enfermedades cronicas (16).

A nivel nacional se realiz6 un estudio en el hospital Cayetano Heredia donde que la
mayoria de los pacientes presentaba al menos una comorbilidad (68.56%), principalmente
obesidad (42.55%), seguido de diabetes mellitus (21.95%) e hipertension arterial

(21.68%). Ademas, se ha descrito que los pacientes con obesidad(IMC>30 kg/m2) tenian

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS
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un riesgo doble de ingresar a la unidad de cuidados intensivos, comparado con los

pacientes con IMC<30 kg/m2; esto dado en pacientes menores de 60 afios(17).

A nivel local no se encontrd ningun articulo de la actual “problemética existente que haga
referencia con el tema de investigacion pero se detalla algunas caracteristicas como
factores predictores para la transmision del COVID-19, las personas procedentes de
diferentes paises del mundo y su alto flujo dentro de esto, incluido los que son de
transmision comunitaria, pobre educacién sanitaria en poblacion susceptible, alta
demanda de hospitalizacion y una infraestructura insuficiente, precario equipamiento

médico(18).
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1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

1.2.1 Problema General
¢ Cuales son los factores predictores del ingreso a la UCI COVID-19 en el Hospital
Nacional Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el Hospital Regional Del Cusco-

MINSA en el periodo de junio 2020 a abril 20217

1.2.2 Problemas Especificos
En pacientes del hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional

del Cusco-MINSA en el periodo de junio 2020 a abril 2021:

1. ¢Las comorbilidades (Obesidad, Hipertension Arterial, Diabetes Mellitus,
Inmunosupresion, Enfermedad Cardiovascular, Enfermedad Renal Cronica y
Otras) son predictores del ingreso a la UCI COVID-19?

2. ¢Las variaciones de los signos vitales al ingreso (Saturacién de Oxigeno,
Temperatura, Frecuencia Cardiaca, Frecuencia Respiratoria) son predictores del
ingreso a la UCI COVID-19?

3. ¢Los signos y sintomas al ingreso (Tos, Sensacion de alza térmica, Fatiga,
Anosmia, Disnea, Dolor muscular o mialgias, Dolor de garganta, Diarrea, Llenado
Capilar y Otras) son predictores del ingreso a la UCI COVID-19?

4. ¢Los Examenes auxiliares alterados (Hallazgo Tomografico, PCR, Dimero D,
LDH, Ferritina, Procalcitonina, Lactato, PaO2/FiO2, Tiempo de Protrombina
INR, Grupo sanguineo y factor, Leucocitos, Linfocitos, Neutréfilos, Monocitos,
Eritrocitos, Hematocrito, Hemoglobina, Plaquetas, Glucosa, Urea, Creatinina,
TGO, TGP y Fosfatasa Alcalina.) son predictores del ingreso a la UCI COVID-

19?
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1.3 JUSTIFICACION

1.3.1 Conveniencia.
El presente estudio esta realizado para prevenir y tomar las acciones en pacientes
que tengan posibles factores predictores relacionados al ingreso en la UCI por
COVID-19, para de esa forma limitar tales grupos de riesgo para una atencion
sanitaria eficiente, y ampliar los conocimientos sobre la infeccion por COVID-19

en nuestra realidad.

1.3.2 Relevancia social.
Asi como se previene al personal de salud de las posibles complicaciones de su
trabajo, se debe de prevenir a la poblacion de los posibles factores predictores
relacionados a la admision de pacientes a la Unidad de Cuidados intensivos por
infeccion por COVID-19, ya que de no tomar las medidas adecuadas estas tendran

posiblemente un desenlace tragico y complicado respecto a su salud.

1.3.3 Implicancias practicas.
El problema de la COVID-19 es que es altamente contagiosa, y por tal motivo es
importante identificar factores predictores relacionadas al ingreso de pacientes a la
UCI por infeccion por COVID-19, para lograr un manejo eficaz y eficiente en la

derivacion de estos pacientes.

1.3.4 Valor teorico.
La utilidad de este trabajo radica en que nos daria datos certeros y precisos acerca

del nivel de exposicion que se tiene en la ciudad de Cusco hacia la infeccion por
8
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COVID 19 y asi determinar los posibles factores predictores para el ingreso de
pacientes a la UCI por infeccién por COVID-19, y por tanto mejorar las medidas

de bioseguridad hacia la poblacion en general.

1.3.5 Utilidad metodoldgica.
El presente trabajo se realizé con el disefio metodoldgico de casos y controles, por
tanto, ayudaria o aportaria con mas exactitud para establecer el nivel de riesgo de

las variables implicadas y sobre todo para realizar futuros estudios mas minuciosos.
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1.4 OBJETIVO DE LA INVESTIGACION

1.4.1 Objetivo general
Establecer los factores predictores del ingreso a la UCI COVID-19 en el hospital
Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional del Cusco en el periodo

de junio 2020 a abril 2021.

1.4.2 Objetivos especificos
En pacientes del hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional

del Cusco-MINSA en el periodo de junio 2020 a abril 2021:

1 Constatar si las comorbilidades (Obesidad, Hipertension Arterial, Diabetes
Mellitus, Inmunosupresion, Enfermedad Cardiovascular, Enfermedad Renal
Crobnica y Otras) son predictoras del ingreso a la UCI COVID-19.

2 Evaluar si las variaciones de los signos vitales al ingreso (Saturacion de Oxigeno,
Temperatura, Frecuencia Cardiaca, Frecuencia Respiratoria) son predictores del
ingreso a la UCI COVID-19.

3 Evaluarsi los signos y sintomas al ingreso (Tos, Sensacién de alza térmica, Fatiga,
Anosmia, Disnea, Dolor muscular o mialgias, Dolor de garganta, Diarrea, Llenado
Capilar y Otras) son predictores del ingreso a la UCI COVID-19.

4 Analizar si los Examenes auxiliares alterados (Hallazgo Tomografico, PCR,
Dimero D, LDH, Ferritina, Procalcitonina, Lactato, PaO2/FiO2, Tiempo de,
Protrombina INR, Grupo sanguineo y factor, Leucocitos, Linfocitos, Neutréfilos,
Monocitos, Eritrocitos, Hematocrito, Hemoglobina, Plaquetas, Glucosa, Urea,
Creatinina, TGO, TGP y Fosfatasa Alcalina.) son predictores del ingreso a la UCI

COVID-19.

10
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1.5 DELIMITACION DEL ESTUDIO
1.5.1 Delimitacion espacial

Servicio de Hospitalizacion COVID-19 y la Unidad de Cuidados intensivos
COVID-19 del hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud, ubicado en la AV.
Anselmo Alvarez S/N, Wanchag, Cusco, Cusco, Perd.

Servicio de Hospitalizacion COVID-19 y la Unidad de Cuidados intensivos
COVID-19 del hospital Regional del Cusco-MINSA, AV. La Cultura S/N,

Wanchaq, Cusco, Cusco, Perd.
1.5.2 Delimitacion Temporal

Periodo de junio 2020 a abril 2021.

1.6 ASPECTOSETICOS

Es importante considerar que respetamos los principios de la Declaracion de Helsinki de
la Asociacion Médica Mundial que trata acerca de la bioética para la investigacion en
seres Humanos. Ademas, se respetd el codigo de Etica del colegio Médico del Perd.
Ademas, garantizamos el anonimato de cada paciente y la confidencialidad al divulgar la
informacidn. No se requiri6 consentimiento informado dado que los datos seran obtenidos
directamente de las historias clinicas. Los datos obtenidos solo se utilizaron para fines de

la investigacion, no existe conflicto de intereses.

11
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO
2.1 ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

2.1.1 Antecedentes internacionales

Kim L., Garg S., O'Halloran A., Whitaker M., Pham H., Anderson E., et al, (EE.
UU.-2021) en su investigacion titulada Factores de riesgo para la admisién a unidades de
cuidados intensivos y la mortalidad hospitalaria entre adultos hospitalizados identificados
a través de la enfermedad por coronavirus de EE. UU. 2019 (COVID-19) -Red de
vigilancia de hospitalizacion asociada (COVID-NET).

Se realiz6 un estudio donde se analizaron 2491 pacientes hospitalizados con COVID-19
confirmado por laboratorio entre el 1 de marzo y el 2 de mayo de 2020. Ademas, se usé
los analisis multivariables para evaluar las diferentes asociaciones entre edad, sexo, raza
y etnia, y las condiciones subyacentes con el ingreso en la unidad de cuidados intensivos
(UCI) y la mortalidad hospitalaria. Los resultados muestran que el 92% de los pacientes
tenian >1 afeccion subyacente; 32% requirio ingreso en UCI; El 19% requirié ventilacion
mecanica invasiva; y el 17% murid. Los factores independientes asociados con el ingreso
en la UCI incluyeron edades de 50 a 64, 65 a 74, 75 a 84 y >85 afios versus 18 a 39 afios
(cocientes de riesgo ajustados [aRR], 1,53, 1,65, 1,84 y 1,43, respectivamente); sexo
masculino (aRR, 1,34); obesidad (aRR, 1,31); inmunosupresién (aRR, 1,29); y diabetes
(@aRR, 1,13). Los factores independientes asociados con la mortalidad hospitalaria
incluyeron edades de 50 a 64, 65 a 74, 75 a 84 y > 85 afos frente a 18 a 39 afios (aRR,
3,11,5,77,7,67 y 10,98, respectivamente); sexo masculino (aRR, 1,30); inmunosupresion
(aRR, 1,39); enfermedad renal (aRR, 1,33); enfermedad pulmonar crénica (aRR 1,31);

enfermedad cardiovascular (aRR, 1,28); trastornos neurolégicos (aRR, 1,25); y diabetes
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(aRR, 1,19). Las conclusiones fueron que la edad avanzada, el sexo masculino y la
presencia de ciertas afecciones médicas subyacentes se asociaron con mayores riesgos de
ingreso en la UCI y mortalidad hospitalaria. Existe una relacion positiva en cuanto al

estudio que se realizara y el en mencion(19).

Vanhems P., Gustin M.P., Christelle E., Henaff L., Dananché C., Grisi B., et al,
(Francia-2021), en su investigacion titulada Factores asociados al ingreso en unidades de
cuidados intensivos en pacientes con COVID-19 en Lyon-Francia.

Se realizd un estudio prospectivo, donde se recopilaron y analizaron prospectivamente
las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y bioldgicas, al ingreso, de los pacientes
adultos hospitalizados por COVID-19 que acudieron de la comunidad para su primer
ingreso. El estudio dio como resultados que, de los 412 pacientes incluidos, 325 fueron
dados de alta y 87 fallecieron en el hospital. La regresion multivariable mostr6 un
aumento de las probabilidades de hospitalizacion en la UCI con la temperatura (OR, 1,56
[IC del 95%, 1,06-2,28] por aumento de grado Celsius), saturacion de oxigeno <90%
(OR, 12,45 [IC del 95%, 5,27-29,4]) auscultacion pulmonar al ingreso (OR, 3,58 [IC
95%, 1,58-8,11]), nivel elevado de PCR (OR, 2,7 [IC 95%, 1,29-5,66 para PCR> 100
mg / L frente a PCR <10 mg/ L). y la monocitopenia (OR, 3,28 [IC del 95%, 1,4—7,68])
también se asociaron con mayores probabilidades de hospitalizacion en la UCI. Las
conclusiones fueron que la edad, el retraso tanto con el comienzo de los sintomas y con
el ingreso hospitalario, se asociaron con el riesgo de hospitalizacion en UCI. Existe una

relacion positiva en cuanto al estudio que se realizara y el en mencion(20).
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Serrano JL., Machado JF., Redondo M., Manzano F., Castafio J., Pérez J. M.
(Espafia-2020), en su investigacion titulada Caracteristicas y resultados de una serie de
59 pacientes con neumonia grave por COVID-19 ingresados en UCI.

Se realiz6 un estudio transversal retrospectivo de 59 casos de neumonia grave por
COVID-19 admitidos en una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) de un total de 525
hospitalizados (11,24%). El estudio dio como resultados que la comorbilidad mas
frecuente fue la hipertension arterial (n = 35 [59,3%]), la mediana de edad fue de 63,0
afios (desviacion estandar 11,2) de estos 45 de ellos eran varones (76,3%). Las
conclusiones fueron que el ingreso a UCI estd asociado a la presencia de alguna
comorbilidad anterior como factor de riesgo y el dimero-D es un factor de riesgo de
mortalidad. Existe una relacion positiva en cuanto al estudio que se realizara y el estudio

en mencion(21).

Cheng F., Joshi H., Tandon P., Freeman R., Reich D., Mazumdar M., et al, (EE. UU.-
2020), en su investigacion titulada Uso del aprendizaje automético para predecir la
transferencia a la UCI en pacientes hospitalizados con COVID-19.

Se realiz6 un estudio cohorte retrospectiva que estuvo compuesta por ingresos en UCI-
COVID-19 en un gran sistema de salud de cuidados agudos entre el 26 de febreroy el 18
de abril de 2020. Los resultados fueron que de los 1987 pacientes Unicos diagnosticados
con COVID-19 e ingresados en unidades UCI del hospital. La mediana de tiempo hasta
el traslado a la UCI fue de 2,45 dias desde el momento del ingreso La cohorte de estudio
incluy6 una mayor proporcion de mujeres y aproximadamente dos tercios de la cohorte
tenia entre 18 y 65 afios. La duracién media de la estancia hospitalaria fue de 4,2 dias y
oscil6 entre 1 y 43,6 dias. Aproximadamente una cuarta parte de los pacientes de la

cohorte tenian mas de una comorbilidad, que incluia EPOC, diabetes, hipertension,
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obesidad o cancer. Las conclusiones fueron que la edad esta claramente identificada como
un factor de riesgo para necesitar atencion en la UCI entre los pacientes con COVID-19,
los signos vitales de los pacientes (p. Ej., Frecuencia del pulso, presion arterial y
temperatura) se encuentran entre los 20 principales predictores de este modelo y son
ampliamente aceptados para identificar a los pacientes en estado critico que estan en
riesgo de deterioro. Existe una relacion positiva en cuanto al estudio que se realizaray el

estudio en mencion (22).

Izquierdo J.L., Ancochea J., Savana COVID-19 Research Group, Soriano J.B.,
(Espafia-2020), en su investigacion titulada Caracteristicas clinicas y factores prondsticos
para el ingreso a la unidad de cuidados intensivos de pacientes con COVID-19.

Se realiz6 un estudio retrospectivo con una combinacion de métodos epidemioldgicos
clasicos, procesamiento del lenguaje natural (PLN) y aprendizaje automatico (para
modelos predictivos) para analizar los registros de salud electronicos (EHR) de pacientes
con COVID-19. El estudio dio como resultados que de un total de 10.504 pacientes con
un diagndstico clinico o de reaccion en cadena de la polimerasa confirmado de COVID-
19; 5.519 (52,5%) eran varones, con una edad media de 58,2 afios (DE 19,7). Al ingreso,
los sintomas maés frecuentes fueron tos, fiebre y disnea; sin embargo, los tres sintomas
ocurrieron en menos de la mitad de los casos. En general, el 6,1% (83/1353) de los
pacientes hospitalizados requirio ingreso en la UCI. Las conclusiones fueron que una
combinacién de variables clinicas facilmente obtenibles (edad, fiebre y taquipnea con o
sin crepitantes respiratorios) predice si los pacientes con COVID-19 requeriran ingreso
en la UCI. Existe una relacion positiva en cuanto al estudio que se realizara y el en

mencion(23).

15

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

Petrilli Christopher M, Jones Simon A, Yang Jie, Rajagopalan Harish, O'Donnell
L, Chernyak Y, et al (EE. UU., 2020) en su investigacion titulada Factores asociados
con el ingreso hospitalario y la enfermedad critica entre 5279 personas con enfermedad
por coronavirus 2019 en la ciudad de Nueva York: estudio de cohorte prospectivo, Nueva
York.

Se realizd un estudio prospectivo de tipo cohortes donde participaron 5279 pacientes con
infeccion por COVID 19, laboratorialmente confirmado entre el 1 de marzo de 2020 y el
8 de abril de 2020. La fecha final de seguimiento fue el 5 de mayo de 2020. El estudio
dio como resultados que después de las exclusiones, se incluyeron 5279. 2741 de estos
5279 (51,9%) ingresaron en el hospital, de los cuales 1904 (69,5%) fueron dados de alta
con vida sin cuidados paliativos y 665 (24,3%) fueron dados de alta para cuidados
paliativos o fallecieron. De 647 (23,6%) pacientes que requirieron ventilacion mecanica,
391 (60,4%) fallecieron y 170 (26,2%) fueron extubados o dados de alta. La edad se
asocio a un aumento de ingreso hospitalario, con una razén de probabilidades de> 2 para
todos los grupos de edad mayores de 44 afios y 37,9 (intervalo de confianza del 95%: 26,1
a 56,0) para las edades de 75 afios 0 mas. Otros riesgos fueron insuficiencia cardiaca (4.4,
2.6 a 8.0), sexo masculino (2.8, 2.4 a 3.2), enfermedad renal cronica (2.6, 1.9 a 3.6) y
cualquier aumento en el indice de masa corporal (IMC) (p. Ej., Para IMC>40: 2,5, 1,8 a
3,4). Los mayores riesgos de enfermedad critica ademéas de la edad se asociaron con
insuficiencia cardiaca (1,9, 1,4 a 2,5), IMC> 40 (1,5, 1,0 a 2,2) y sexo masculino (1,5, 1,3
a 1,8). Saturacion de oxigeno al ingreso de <88% (3.7, 2.8 a 4.8), nivel de troponina> 1
(4.8, 2.1 a10.9), nivel de proteina C reactiva> 200 (5.1, 2.8 2 9.2) y nivel de dimero D>
2500 (3,9, 2,6 a 6,0) se asociaron, sin embargo, mas fuertemente con la enfermedad critica
que la edad o las comorbilidades. Las conclusiones fueron que se encontr6 que la edad y

las comorbilidades son fuertes predictores de ingreso hospitalario y, en menor grado, de
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enfermedad critica y mortalidad en personas con covid-19; sin embargo, el deterioro del
oxigeno al ingreso y los marcadores de inflamacion se asociaron mas fuertemente con
enfermedad critica y mortalidad. Los resultados parecen estar mejorando con el tiempo,
lo que podria sugerir mejoras en la atencion. Existe una relacion positiva en cuanto al

estudio que se realizara y el en mencion(24).

Shan-Yan Z., Jiang-Shan L., Jian-Hua H., Xiao-Li Z., Ying-Feng L., Huan C., et al
(china 2020) en su investigacion titulada Caracteristicas clinicas de diferentes subtipos y
factores de riesgo para la gravedad de la enfermedad en pacientes con COVID-19 en
Zhejiang, China, China.

Se realiz6 un estudio retrospectivo, recopilando datos de pacientes confirmados con
COVID-19 en la provincia de Zhejiang desde el 17 de enero al 12 de febrero de 2020. De
acuerdo con la definicion de clasificacion clinica, dividimos los casos confirmados en
cuatro tipos y resumimos las caracteristicas epidemiolégicas y clinicas, resultados de
laboratorio y radiografias, tratamientos y resultados, respectivamente. Ademas,
utilizamos modelos de regresion logistica ordinal univariante y multivariante para
explorar los factores de riesgo de la gravedad de la enfermedad en pacientes con COVID-
19. El estudio dio como resultados que 788 pacientes fueron agregados en este estudio,
dentro de los cuales 52 casos (6,6%) fueron de tipo leve, 658 casos (83,5%) de tipo
comun, 61 casos (7,2%) de tipo grave y 17 casos (2,2%) eran de tipo critico. La regresion
logistica ordinal multivariante demostré probabilidades crecientes de la severidad de esta
enfermedad en pacientes con COVID-19 asociado con varones (razon de probabilidades
[OR] = 1,7, intervalo de confianza [IC] del 95%: 1,2-2,6 p = 0,008), fiebre (OR = 3,6, IC
del 95%: 2,1-6,3, P <0,001), tos (OR = 1,7, IC del 95%: 1,0-2,9, P = 0,041), hemoptisis

(OR = 3,4, IC del 95%: 1,1-10,3, P = 0,032), sintomas gastrointestinales (OR = 1,9, IC

17

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

del 95%: 1,0-3,5, P = 0,047), hipertension (OR = 2,6, IC del 95%: 1,2-5,6, P = 0,013).
Con el aumento de la clasificacion por edades, el riesgo de gravedad de la enfermedad
fue gradualmente mayor (< 18 afios [OR = 1,0], 19-40 afios [OR = 12,7, IC del 95%: 4,5-
36,0. Las conclusiones fueron que los médicos deben prestar mucha atencién a estas
caracteristicas en los pacientes con COVID-19, incluidos los de edad avanzada, varones,
fiebre, tos, hemoptisis, sintomas gastrointestinales e hipertension para identificar la
gravedad de la enfermedad lo antes posible. Existe una relacién positiva del estudio que

se realizara con el estudio en mencion (25).

Vageesh J. y Jin-Min Y. (China 2020) en su investigacion titulada Sintomas predictivos
y comorbilidades del COVID-19 grave y el ingreso a la unidad de cuidados intensivos:
una revision sistematica y un metaanalisis, Londres.

Se realizd una busqueda en la literatura identificd estudios indexados en MEDLINE,
EMBASE y Global Health antes del 5 de marzo de 2020. Se extrajeron datos de la
literatura de forma independiente de dos revisores. La evaluacion de la calidad se realizd
utilizando los criterios STROBE. El metaandlisis de efectos aleatorios identifico sintomas
y comorbilidades asociados con COVID-19 grave o ingreso en UCI. El estudio dio como
resultados que se incluyeron siete estudios (incluidos 1813 pacientes con COVID-19).
Los pacientes de UCI eran mayores (62,4 afios) que los que no estaban UCI (46 afos),
con una mayor proporcion de varones. Se encontrd que la disnea fue el dnico sintoma
predictor de enfermedad grave (pOR 3,70; IC del 95%: 1,83 a 7,46) e ingreso en la UCI
(pPOR 6,55; IC del 95%: 4,28 a 10,0). La EPOC fue la comorbilidad predictiva mas fuerte
de enfermedad grave (pOR 6,42, IC 95% 2,44-16,9) e ingreso en UCI (pOR 17,8, IC 95%
6,56-48,2), sequida de enfermedad cardiovascular e hipertension. Las conclusiones

fueron que el ingreso a UCI estaba asociado a sintomas predictivos de enfermedad, donde
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la disnea fue el Unico sintoma. Por otro lado, los pacientes con hipertension arterial,
enfermedad cardiovascular y EPOC, tenian un mayor riesgo de enfermedad grave e
ingreso en la UCI. Existe una relacion positiva entre el estudio que se realizara con el

estudio en mencion (26).

Li K., WuJ.,WuF.,Guo D., Chen L., Fang Zh., et al (China, 2020) en su investigacion
titulada Caracteristicas clinicas y de la TC de térax asociadas con la neumonia COVID-
19 grave y critica.

Se realiz6 un estudio retrospectivo en donde se inscribieron 83 pacientes con neumonia
por COVID-19, incluidos 25 casos graves / criticos y 58 casos ordinarios. Se revisaron y
compararon las imagenes de TC de térax y los datos clinicos de las mismas. Se analizaron
los diferentes factores de riesgo asociados a la gravedad de la enfermedad. El estudio dio
como resultados que, en comparacion con los pacientes comunes, los pacientes graves /
criticos tenian edades méas avanzadas, mayor incidencia de comorbilidades, tos,
expectoracion, dolor tordcico y disnea. Las incidencias de consolidacion, opacidades
lineales, patron de pavimento y engrosamiento de la pared bronquial en pacientes graves
/ criticos fueron significativamente mas altas que las de los pacientes normales. Ademas,
los pacientes graves / criticos mostraron una mayor incidencia de agrandamiento de los
ganglios linfaticos, derrame pericérdico y derrame pleural que los pacientes ordinarios.
Las puntuaciones de TC de los pacientes graves / criticos fueron significativamente mas
altas que las de los pacientes normales (P<0,001). La curva de caracteristicas operativas
del receptor mostrd que la sensibilidad y la especificidad de la puntuacion de TC fueron
80,0% y 82,8%, respectivamente, para la discriminacion de los 2 tipos. Los factores
clinicos de edad mayor de 50 afios, comorbilidades, disnea, dolor toracico, tos,

expectoracion, disminucién de linfocitos y aumento de los indicadores de inflamacion
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fueron factores de riesgo de neumonia grave / critica por COVID-19. Los hallazgos de la
tomografia computarizada de consolidacion, opacidades lineales, patrén de pavimento,
engrosamiento de la pared bronquial, puntuaciones altas en la TC vy lesiones
extrapulmonares fueron caracteristicas de la neumonia grave / critica por COVID-19. Las
conclusiones fueron que existen diferencias significativas en los sintomas clinicos, los
examenes de laboratorio y las manifestaciones de la TC entre los pacientes normales y
los pacientes graves / criticos. Muchos factores estan relacionados con la gravedad de la
enfermedad, lo que puede ayudar a los médicos a juzgar la gravedad del paciente y evaluar
el pronostico. Existe una relacion positiva entre el estudio que se realizara con el estudio

en mencion(27).

2.1.2 Antecedentes nacionales

Anacleto JC, Ticona GJ, (Peru-2021), en su investigacion titulada Trombocitopenia y
tiempo de protrombina prolongado como factores asociados a severidad para el ingreso a
UCI en pacientes COVID-109.

Se realiz6 un estudio analitico, retrospectivo y transversal. Se registraron 281 pacientes
con COVID-19, donde se dividieron en dos grupos: el primer grupo (112 pacientes con
criterios de severidad para COVID-19) y el segundo grupo (169 pacientes sin criterios de
severidad COVID-19), en los dos grupos se estimé Chi cuadrado para estimar asociacion
entre variables. Los resultados fueron que se observo que 62.28% de los pacientes fueron
del sexo masculino. El 45.91% tenia edades comprendidas entre los 55y 75 afios, 27.76%
entre los 35 y 54 afios, 8.19% entre los 15 y 34 afios y 16.15% tenian 75 0 mas afios.
Como antecedentes médicos el 77.22% tenia diabetes mellitus, 63.70% hipertensién
arterial, 58.72% enfermedad respiratoria crénica, 54.80% gastritis, 52.67% neoplasia
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maligna y 15.3% cirrosis hepatica. Se vio que la trombocitopenia se presento en el 75.9%
de los pacientes con criterios de severidad para ingresar a UCI y en 13.6% de los pacientes
sin criterios de severidad para ingresar a UCI (X2=110.43; p<0.001). El tiempo de
protrombina prolongado se presentd en el 14.3% de los pacientes con criterios de
severidad para ingresar a UCI y en 4.1% de los pacientes sin criterios de severidad para
ingresar a UCI (X2=9.223; p<0.05). Las conclusiones fueron que los pacientes con
COVID-19 severo estan asociados a tiempo de protrombina prolongado vy
trombocitopenia. Existe una relacién positiva entre el estudio que se realizara con el

estudio en mencidn(28).
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2.2 BASES TEORICAS.

Covid-19

El brote epidémico que empezd en china, en la ciudad de Wuhan, en el Gltimo mes del
afio 2019 causado por el nuevo coronavirus del 2019 (COVID-19) o el sindrome
respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2), es una enfermedad peligrosa y
mortal, con casos confirmados en varios paises. Este problema de salud publicada esta
aterrorizando al mundo entero con el colapso clinico, psicolégico, emocional, el colapso
del sistema de salud y la desaceleracion econémica en todas y cada una de las partes del
mundo (29) .

Etiologia

Segun el tipo de coronavirus de tipo p el SARS-CoV-2 es un virus de ARN de sentido
positivo no segmentado  envuelto  (subgénero  sarbecovirus, subfamilia
Orthocoronavirinae). De acuerdo con la clasificacion los coronavirus (CoV) estan
divididos en cuatro géneros, incluidos a—/ p—/ y— / -CoV. Los mamiferos pueden ser
infectados por los tipos a- y B-CoV, mientras que las aves tienden hacer infectadas por
los tipos y- y 8-CoV. Anteriormente se identificaron seis tipos de CoV como virus
susceptibles al ser humano, entre los que se encuentran los a-CoVs HCoV-229E y HCoV-
NL63, y los B-CoVs HCoV-HKU1 y HCoV-0C43 de baja patogenicidad, que provocan
sintomas respiratorios leves similares a un resfriado comun, respectivamente. Los otros
dos tipos de virus B-CoV, los cuales producen infecciones severas respiratorias y
mortalidad son el SARS-CoV y el MERS-CoV/(30).

La actual clasificacion de los coronavirus tiene 39 especies en 27 subgéneros, cinco
géneros y dos subfamilias que pertenecen a la familia Coronaviridae, suborden
Cornidovirineae, el orden Nidovirales y reino Riboviria. La clasificacion familiar y la

taxonomia son desarrolladas por el Coronaviridae Study Group (CSG), un grupo de
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trabajo del ICTV. EI CSG es responsable de evaluar el lugar de los nuevos virus a través
de su relacion con virus conocidos en taxones establecidos, incluidas las ubicaciones
relacionadas con la especie Coronavirus relacionado con el sindrome respiratorio agudo
severo (31).

Patogenia

Informacién del genoma y origen virales

Los betacoronavirus incluido el SARS - CoV - 2 son parte del subgrupo 2b segun la
OMS(32). A su vez se mostré que el SARS-CoV-2 tiene una secuencia genética idéntica
con el SARS-CoV y el MERSCoV de 80% y 50% respectivamente(33). Los murciélagos
son probablemente el origen del COVID-19. Una parte importante de la cual evidencia
que el murciélago es el originario de este virus, a su vez este tiene un grado de homologia
mayor hacia el receptor ACE2 dentro de diferentes tipos animales; por otro lado los
posibles huéspedes intermediarios y ciertos tipos de animales relacionadas a la
infecciones COVID-19 serian estos tipos de animales(34).

El genoma del SARS-COV-2 tiene entre 27 a 32 kb(35), la cual codifica proteinas sean
estructurales o no. Las proteinas descritas son:

1) Proteina SPIKE (S). —es una proteina estructural hallada en la envoltura viral cuya
funcion es el anclaje con el receptor ECAZ2, la que permite la fusion con la célula
receptora(36). Se han descrito 2 subunidades, la primera el S1 que se relaciona al
tropismo celular, y la segunda el S2 que se relaciona con la fusion de membranas
del virus.

2) Proteina membrana (m). - es una proteina estructural cuya funcion es el
ensamblaje del virus. Presenta 2 extremos, el dominio N-terminal corto y un

extremo C-terminal largo
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3) Proteina de la nucleocapside (N).- este es un tipo de proteina estructural de la
nucleocapside, cuya funcion es la de responsable del complejo de la
ribonucleoproteina que es parte de la sintesis de ARN, tanto para la union con el
genoma viral, regular la produccion de ARN y la proteina viral (37).

4) Proteina de envoltura (E).- es una proteina estructural de la envoltura el cual tiene
como funcion la de ser canal iGnico como porina, y dentro de una de sus funciones

esta la de ser ensamblaje del virus(38).

Sabemos que una tasa de infeccion alta y mas personas infectadas, este hecho deriva a
que la probabilidad que existan mutaciones o variantes sea mayor. Debido al rapido
aumento de contagios por el COVID-19, aumento en la transmision y repercusiones
clinicas son debidas a los diferentes tipos de variantes; estas se consideran variantes de
preocupacion, se han descrito variantes del SARS-COV-2 como: 1) el tipo de variante
que surgid en septiembre de 2020 en Dinamarca, que tenia una relacion con la cria de
visones, 2)el tipo de variante que surgié en diciembre de 2020 en el Reino Unido y 3) la
variante detectada en Sudafrica en diciembre de 2020, de estas variantes se describieron
alteraciones la proteina Spike, que sabemos es el responsable del anclaje y unién al
recepto ACE2, ademas que esta proteina es el objetivo de las vacunas, por este motivos
las mutacion de la proteina Spike estdn siendo monitorizadas para estar altera frente a
estos cambios(39).

El receptor del SARS - CoV - 2: enzima convertidora de angiotensina I (ACE2)

La proteina del pico (S) de la envuelta es crucial para determinar el tropismo del
hospedador y la capacidad de transmision. Aungue la identidad de la secuencia del SARS-
CoV-2 es del 79 % con el SARS-CoV, sus proteinas de punta tienen una estructura

tridimensional muy similar en el dominio de union al receptor (RBD), esto a su vez hace
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posible que el SARS-CoV-2, como el SARS-CoV, ingresen dentro de las células a través
del receptor ACE2. Los estudios de infectividad viral que utilizan células HeLa con y sin
expresion de ACE2 de humanos, murciélagos de herradura chinos, civetas, cerdos y
ratones revelan que el SARS-CoV-2 podria utilizar todos los ACE2 excepto el del raton
como receptor de entrada. Para comprender mejor la interacciéon del SRAS-CoV-2 vy el
receptor ACE2, cientificos de los Estados Unidos y China analizaron por separado las
estructuras del microscopio crioelectronico de la proteina 37 del SRAS-CoV-2 Sy del
receptor ACE2, también como la estructura tridimensional de la proteina S RBD vy el
complejo proteico de longitud completa del receptor ACE2. El modelo molecular revela
que el RBD del SARS - CoV - 2 interactiia mas fuertemente con el receptor ACE2 que el
del SARS - CoV. El andlisis de resonancia de superficie revela que la afinidad de la union
de la proteina ACE2 humana a la proteina S del nuevo coronavirus es de 10 a 20 veces
mayor que la de la union de la ACE2 a la proteina S del SARS-CoV, esto a su vez resulta
en un SARS-CoV-2 mas fuerte, con capacidad de transmision. Por lo tanto se asume que
el receptor ACE2 participa en la infeccion de las células hospedadoras por parte del
SARS-CoV-2(40).

La proteina del pico (S) de la envoltura es crucial para determinar el tropismo del
hospedador y la capacidad de transmision.

La ECA2 pertenece a una proteina de membrana tipo | que se expresa altamente en
pulmones, células epiteliales superiores y estratificadas del esdfago, intestino, enterocitos
absorbentes del ileon y colon, colangiocitos, células del miocardio, células del tdbulo
proximal del rifion y testiculo, que seran atacados preferentemente. La transmision de
COVID-19 es a través de gotlculas de flugge al estornudar o toser la cual es la via

principal, también se evidencio que existe otra via la fecal - oral donde se encontr6
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muestras de heces de pacientes con diarrea las cuales fueron positivas para la prueba de

acido nucleico SARS-CoV-2(30).

Durante el proceso de infeccion la union entre la proteina S viral y el receptor de la
superficie celular ECAZ2 activaria el sistema renina - angiotensina - aldosterona (SRAA),
por tal razon el ECA2 es uno de los componentes cruciales de SRAA (Figura N° 01).
SRAA podria estar involucrado en la patogénesis de COVID-19 y podria equilibrar el
SRAA aumentando la ECA2 o blogueando la interaccién entre Ang Il, y AT1 / AT2

podria  ser un objetivo  terapéutico potencial para  COVID-19.

SARS-CoV-2 Angiotensinbgeno
C ACEI
® . ® Replicacion viral Renina inhibe
F h
® | ;@ Spike ACE2 : ACE
e o
@
Ang 1-9
Ang 1-7 o
Estructura genémica * “acuna contra spike
5°-ORF1ab-S-E-N-3'
*  Bloqueo del
‘, Hospedero original- murciélago receptos ECA2Z MAS ATI/AT2
: *  TIncremento de ECA2
?  Hospedero intermediario: desconocido Proteccion tisular Lesion tisular
Enfoque terapéutico

Fig. N°01. Interaccion entre la proteina S viral y el receptor de la superficie celular ECA2.
(40)

Dentro de las causas de mortalidad de los cuadros respiratorios agudos, el sindrome
distrés respiratorio agudo nos da el mayor porcentaje segun va progresando el trastorno.
Segun diferentes investigaciones recientes, ahora se describe la inflamacion y la
susceptibilidad genética, que estan relacionadas, por lo tanto una parte de los pacientes
infectados con este virus desarrollara la enfermedad grave y no todas las personas

expuestas presentaran la enfermedad(41).
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En el mecanismo inmunoldgico se describe que después de la union de proteina SPIKE
con el ECA 2, el sistema inmunoldgico innato reconoce el material genético mediante los
receptores tipo Toll 7, MDA 5y RIG-1, produciendo a su vez una cascada la cual expresa
IFN I. A su vez el reconocimiento de los antigenos virales se da por las células
presentadoras de antigenos, 1o que da una citotoxicidad por la produccién de enzimas
proteoliticas. Por otra parte los mediadores inflamatorios(tormenta de citocinas) se
comienzan a sintetizar con mayor aumento, dentro de estos tenemos: IL-1B como
activador de pir6genos enddgenos y neutrofilos), IL-6 como activador de neutrofilos, IL-
7 como diferenciador de linfocitos T, IL-8 como activador de neutrofilos, 1L-9 como
factor de crecimiento para linfocitos, IL-10 como supresor de la proliferacion y
produccion de citocinas de linfocitos y TNF-a como incrementador de la sintesis de PCR
y activador de la respuesta de neutrofilos(42).

Tormenta de citocinas

Se encontro que antes de la muerte, los niveles séricos del dimero D, urea, creatinina y
recuento de neutréfilos de pacientes con COVID-19 iban en ascenso y los recuentos de
linfocitos iban en descenso. Estos cambios estan relacionados con la tormenta de
citocinas, que sugiere la activacion del sistema de coagulacion, la continuacion de la
respuesta inflamatoria y la aparicion de lesion renal aguda, lo que podria estar involucrado
en la patogenia de la exacerbacién de COVID-19 y explicar la mortalidad que produce el
COVID-19(40).

Diagnostico

La pandemia del COVID-19 trajo diferentes problemas, trayendo consigo una diversidad
y especificidad de sintomas, como consecuencia no se podria hacer una diferenciacion
con la gripe. Los signos y sintomas son muy variados, pero se tienen casos leves y

severos; después de la primera semana los casos leves tienden a recuperarse, y algunos
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de ellos si los signos y sintomas persistiera y asociado a un deterioro rapido, nos darian
casos leves, en cambio nos darian casos severos de pacientes con una progresion tipica
de esta enfermedad. Los signos y sintomas mas frecuentes del COVID-19 tienden a
aparecer aproximadamente de 2 a 14 dias posterior al contacto con el virus, que incluyen
fiebre, tos, dolor muscular, dolor de cabeza, dolor de garganta y pérdida del gusto u olfato.
En casos graves, debido a una infeccion pulmonar abrumadora, surgen signos de
emergencia que incluyen incapacidad para tener una respiracion adecuada, producida por
dafio pulmonar, en este caso una neumonia. El SDRA es mas frecuente en los casos de

COVID-19 grave(6).

Por otro lado se vio que la deteccidn de esta enfermedad se realiz6 en pacientes con
sintomas de fiebre, tos seca y sensacion de falta de aire, a comparacion de otros paises
con buenos recursos econdmicos, donde se realizo secuencias especificas del RNA de

SARS-CoV-2 como en personas asintomaticas en las muestras(43).

Signos vitales

Temperatura

La temperatura corporal no es un valor Gnico, sino que varia segun el lugar donde se mida.
En los estudios de termorregulacion, es comudn dividir el cuerpo en dos compartimentos:
(1) la capa externa, que incluye la piel y fluctia en gran medida en temperatura junto con
el medio ambiente; y (2) el nucleo interno, que incluye el SNC vy las visceras y tiene una
temperatura relativamente estable (44).

Saturacion de oxigeno

Una de las principales herramientas no invasivas que se esta utilizando actualmente es la
oximetria de pulso (SpO2) para la vigilancia continuada del estado de oxigenacion del

paciente mediante la medicion de la union del oxigeno con la hemoglobina en sangre
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arterial. Pero esto debe ser determinado junto con la valoracién de otros datos
complementarios como los signos vitales(45). Conforme incrementa la altitud, la SpO2
disminuird, especialmente en altitudes superiores a los 2500 m (figura 2). Estos datos
mencionan como una medida de referencia esperadas a tomar de SpO2, desde la ciudad
con menor altitud hasta la ciudad mas alta del mudo, y entre las personas con 1 a 80

afnos(46).
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Figura N2 02. Rangos de saturacién de oxigeno segun percentiles en relacion con la altura
Frecuencia cardiaca

La actividad cardiaca se mide entre la cantidad exacta de latidos entre un determinado
tiempo previamente. A su vez, este tiempo (en milisegundos) entre latidos es muy
variable. El intervalo RR se da calculando la diferencia de tiempo entre cada onda R, y

este es un método tradicional pero eficaz(47).
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Frecuencia respiratoria

El fendmeno del ciclo respiratorio se da mediante una fase de inspiracion y otra de
espiracion. A su vez la frecuencia respiratoria (FR) es un fendmeno mediante el cual la
persona realiza un numero determinado de respiraciones en un minuto. Este estd medido
cuando la persona se encuentra realizando ninguna actividad (y sin tener conciencia de
estar haciéndolo) y se da cuando se cuenta se visualiza la elevacion del térax en un tiempo
determinado en este caso de un minuto(48).

Presion arterial

El control de la medicién de la presion arterial (PA) esta dado con el uso de tensiometros
y estetoscopio con un método riguroso de controles médicos frecuentes como practica de
rutina, y se deberia usar mas en estos procedimientos y no solo en las personas con
hipertension arterial. A su vez se sabe que es un método que no produce dafio y muy
seguro, y nos da informacion muy valiosa como en el registro ambulatorio de las
diferentes farmacias, dentro de las viviendas o en el servicio de hospitalizacion por
cualquier tipo de enfermedad asociada(49)

Signos y sintomas de COVID-19

Los signos y los sintomas son ambas sefiales de lesion, enfermedad o dolencia: sefiales
de que algo no esté bien en el cuerpo(50). El tiempo promedio en aparecer los signos y
sintomas es de alrededor de dos y 14 dias despueés de la exposicién del virus del COVID-
19. El tiempo entre la exposicién y el inicio de los signos y sintomas de esta enfermedad
nos da el periodo de incubacidn. Se puede ver los diferentes signos y sintomas los cuales

son:

Fiebre
Se define la fiebre como el aumento de la temperatura central debida a procesos

inflamatorios complejos, y producida en el centro termorregulador, la cual es en la
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mayoria de las veces una respuesta de defensa en nuestro organismo ante diferentes
procesos infecciosos y no infecciosos. Como consecuencia se activa el sistema
inmunitario innato frente a diferentes infecciones, produciendo un aumento de la
temperatura que a veces sobrepasa los 41°C y este no produce dafio de tejidos(51). No se
menciona como tal que sea una enfermedad, pero si un signo, que se suele producir como
resultado de una infeccion, donde se produce un medio incapaz para la supervivencia de
las bacterias y virus, a su vez este activa el sistema inmunitario. Segun el grado de

aumento de la temperatura se puede clasificar como:

e Febricula: de 37 °C a 38 °C.
e Fiebre: de 38 °C a 41 °C.

e Hiperpirexia: si sobrepasa los 41 °C(52).

Se vio que la fiebre era el sintoma de mejor asociacién con la enfermedad del SARS-
CoV-2, y este era mayor a 38 ° C (presente en el 35,5% de los casos) y también se
encontrd que la anosmia estaba presente(presente en el 41,8%), esto tuvo una
significancia en individuos con PCR negativo y algunos positivos(53).

Disnea

La definicion actual de la disnea esta dada mediante algo subjetiva de disconfort
respiratorio, produciendo alteraciones fisiologicas en los individuos. Este a su vez tiene
una variacion tanto en la percepcion y su intensidad, y se debe manejar adecuadamente
identificando las causas de esta enfermedad(54). Ademas la neumonia por SARS-CoV 2
es una de las complicaciones mas frecuentes y uno de sus principales mecanismos es la
denominada tormenta de citoquinas, el cual nos da un empeoramiento del cuadro(55).

Tos
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El mecanismo mediante el cual se protege la via aérea como la laringe y la traquea de
particulas extrafias es la tos. La irritacion tanto de los nervios y los receptores de la tos
produce este fendmeno, que se encuentran a nivel de la garganta, en las diferentes zonas
de ramificacion de las vias respiratorias, dentro de los senos maxilares y frontales, dentro
de los canales auditivos, a nivel del eséfago, el abdomen y en las membranas externas
tanto del corazdn y los pulmones. La tos crénica se defina como la duracion mayor o igual
a los tres semanas(56). El proceso de la estimulacion de un arco reflejo nos produce este
mecanismo de la tos. Todo comienza por la estimulacion de los receptores de la tos a
nivel de las vias respiratorias superiores e inferiores y otros 6rganos anteriormente ya
mencionados. A su vez los receptores quimicos estimulados por el acido, el frio, el calor,
y compuestos parecidos a la capsaicina y a otros irritantes quimicos produce el reflejo de
la tos. Y con la activacion de los canales ionicos de las clases de potencial de receptor
transitorio vanilloide tipo 1 y de potencial de receptor transitorio anquirina tipo 1(57).
Fatiga

La fatiga es un sintoma comun inespecifico que se asocia con muchas condiciones
médicas. Otros lo definen como la sensacion de cansancio o estar exhausto o la falta de
energia. Esta disminucidon de la fuerza muscular y de la contractilidad muscular produce
la fatiga muscular(58). La fatiga es un sintoma frecuente en las personas con COVID-19
sintomatico. En los primeros informes sobre las caracteristicas clinicas de los infectados,
la fatiga se enumerd como una queja de presentacion en 44 - 69.6%(59). Ademas, que se
ha mencionado que el SARS-CoV-2 tenga la posibilidad de producir un sindrome de
fatiga posvirica, pero esta situacion es aun desconocida. En un estudio realizado por
Townsend L. méas de la mitad de las personas estudiadas, demostraron sintomas
consistentes con fatiga severa con una mediana de 10 semanas después de su enfermedad
inicial(60).
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Anosmia.

La anosmia es la ausencia de toda disfuncion olfatoria, que puede estar producido por una
variedad de causas, siendo las infecciones del tracto respiratorio superior una causa
frecuente. Entre los diversos patdgenos, los virus son los principales responsables, y el
coronavirus es uno de ellos. Se ha demostrado que el coronavirus 229E, una variante del
resfriado comun, causa hiposmia en seres humanos(61). Un punto importante es que las
personas con cuadros obstructivos nasales y rinitis no se asociaron a ageusia y anosmia
‘por COVID-19. En consecuencia debido a un dafio tanto en receptores olfativos y
gustativos por los virus produzcan estos sintomas.(62).

Dolor muscular o mialgias

El dolor muscular se origina en cualquiera de los musculos del cuerpo. El término médico
para el dolor muscular es mialgia. El dolor muscular puede surgir debido a una lesién o
un esfuerzo excesivo, infecciones de los tejidos blandos o afecciones inflamatorias.
Varias afecciones pueden asociarse con dolores y molestias generalizadas, como el
COVID-19 que se encontrd en un 18 a 44% de los pacientes en los primeros informes de
china(63).

La mialgia es un sintoma comun en pacientes con infecciones virales como la COVID-
19 (COVID-19) y la influenza. La mialgia refleja la inflamacion generalizada y la
respuesta de las citocinas y puede ser el sintoma de inicio del 36% de los pacientes con
COVID-19(64) . el uso de analgésicos de uso frecuente puede no calmar la mialgia y la
fatiga en pacientes con COVID-19 y el tiempo puede ser mayor de lo esperado segun otra
infecciones virales(65).

El dolor de garganta

Este sintoma tiene una definicion caracterizada por el dolor o irritacion en la zona a causa

de un proceso infeccioso reciente del tracto respiratorio superior, que afecta la mucosa
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respiratoria de la garganta. Dado que las infecciones pueden afectar cualquier parte de la
mucosa. Esto puede estar asociado con dolor de cabeza, fiebre y malestar general (66). El
dolor de cargante se presentd en un 20% segun el reporte de CDC en EE. UU(67).
Dolor de cabeza

Se define esta entidad como un dolor craneano, que puede estar producido por causas
benignas o diferentes desordenes como manifestacion(68). En un estudio de cohorte de
pacientes con cefalea, el 57,7% (56/97) eran mujeres, la edad media era 50,6 = 15,3 afios
y el 19,6% (19/97) tenia antecedentes personales de migrafia episédica. Ningun paciente
tenia antecedentes de migrafia crénica(69).

Diarrea

La diarrea se define como el paso de heces blandas o acuosas al menos 3 veces en un
periodo de 24 horas. Sin embargo, lo fundamental es la consistencia de las deposiciones
y no el nimero de veces(70). La diarrea es frecuente dentro de los sintomas por COVID-
19, y se presentd en 30% de individuos con MERS-CoV y 10.6% de individuos con
SARS-CoV(71). Se ha documentado desde marzo del 2020 la presencia de diarrea y un
mecanismo de inflamacion intestinal en pacientes con la enfermedad del SARS-COV-2

confirmado. Resientes estudios confirman una incidencia del 2 al 50% de casos(72).

Las erupciones de la piel, asi como nauseas, los vomitos y diarrea fueron descritos como
sintomas menos frecuentes, otros sintomas de menor relevancia no se describen en este

apartado(73).

El resumen de los signos y sintomas de esta enfermedad en el cuerpo humano se presenta
en el siguiente cuadro(74).

Un diagnostico positivo de COVID - 19 por uno o una combinacion de los siguientes:
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1. Una prueba de RT - PCR positiva para el proceso infeccioso por SARS - CoV -

2, de cualquier fabricante en cualquier pais y de cualquier tipo de muestra,

incluidos hisopos o aspirados nasofaringeos, hisopos orofaringeos, liquido de

lavado broncoalveolar, esputo, saliva, suero, orina, recto o muestras fecales;

2. Positivo en los criterios de la OMS para COVID-19;

3. Positivo en los criterios de los CDC de China para COVID-19;

4. Serologia positiva para anticuerpos contra el SARS - CoV - 2 ademas de

sintomatologia constante;

5. Positivo en la lista de criterios especificos del estudio para COVID - 19 que

incluye:

a. Otros criterios (sintomas, hallazgos de imagenes, otras pruebas, contactos

infectados).

Un diagnostico negativo de COVID - 19 por uno o una combinacion de los siguientes:

1. Sospecha de COVID - 19 mediante prueba negativa por RT - PCR, ya sea que se

haya probado una o mas de una vez,

2. Actualmente sano o con otra enfermedad (sin prueba de RT - PCR)(75).

Tabla N° 01: Manifestaciones clinicas de SARS-COV-2. (74).

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS

Sistema de organos | Inicio de la | Enfermedad | Enfermedad | Signos diagnosticos
involucrado enfermedad moderada severa
Pulmon/respiratorio | Tos seca Neumonia Hipoxia grave | Disminucion de pO2
- Pulmonar Dolor de | Disnea SDRA Radiografia con
garganta Hipoxemia Insuficiencia opcidades en vidrio
Rinirrea, moderada respiratoria 'y | esmerilaado
estornudos muerte ( si no
se trata)
Cerebro/ Hipoxia- Dolores de | Enfermedad .CPK elevada con
Neurologico anosmia cabeza cerebro mialgia
Hipogeusia- Nausas y | vascular La resonancia
Ageusia vomitos Convulsiones | magnetica  cerebral
Mareos muestra
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Trastorno Mialgia Meningoencefa | hiperintensidades en
visual Ataxia litis regiones con infarto o
Fatiga, encefalopatia | Neuropatia encefalitis.
somnolencia Sindrome  de | .Deteccion ~ SARS-
guillain-barre | COV2 en liquido
SDRA cefalorraquideo 0
neurogenico tejidos cerebrales en
coma algunos pacientes
Gastrointestinal Nauseas, Perdida  del | Hemorragia Enzimas hepaticas y
vomitos apetito gastrointestinal | bilirrubinas elevadas
Diarrea Dolor Diseminacion | Deteccion del virusen
Acidez de | abdominal e | viral GI muestras fecales.
estomago hinchazon
Corazon/cardiaco Dolor de pecho | Inflamacion Cardiomiopata | Enzimas  cardiacas
Arritmia, cardia, Insuficiencia elevadas
taquicardia infiltracion cardiaca aguda | EKG anormal
sinusal inmunocitica Troponina  cardiaca
especifica y peptido
natriuretico cerebral.
Rifion/ Renal Proteinuria Lesion  renal | Insuficiencia Deteccion de necrossi
Hematuria aguda renal tubular 'y  SARS-
COV.2 enrifion
Vasos sanguineos / | Coagulacion Tromboemboli | Embolia Dimero D elevado
vascular sanguinea smo arterial o | pulmonar IL-6, otras citocinas,
Venoso Oclusiom  de | ferritina y lactato
Tormentas de | grandes vasos | deshidrogenaa
citocinas Coagulacion TP/TTP prolongado
intravascular
diseminada
Mental/ psiquiatrico | Estado de Depresion Exacerbacio de | Calcio y  fosforo
animo Tratorno de | trastornos plasmaticos elevados
deprimido estrés neurologicos o | (indicativo de estrés).
Ansiedad postraumatico | psiquiatricos
Insomnio
Ira
miedo
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Examenes auxiliares

Hemograma

El hemograma es un examen auxiliar el cual nos da los valores tanto de la seria blanca y
la serie roja. Con respecto a la serie roja, una revision sistémica encontré que los estudios
demuestran que los niveles de hemoglobina y ferritina varian segin la gravedad que el
paciente con covid-19 tenga, ademas que el nimero de glébulos rojos estaban
disminuidos(76). Los efectos hematoldgicos incluyen leucopenia, linfocitopenia y
trombocitopenia, las cuales guardan relacién con la gravedad de covid-19(77). El analisis
descriptivo de los hallazgos clinicos del hemograma muestra diferencias en los recuentos
de células sanguineas y otros parametros hematoldgicos entre los resultados de los

pacientes con covid-19 (78).

Glucosa, urea creatinina

El nivel de azucar es un factor predictor para el pronostico de los pacientes que padecen
covid-19. En un estudio de Espafia se encontrd que los pacientes con normoglicemia
tenian mejor pronéstico que aquellos que presentaban hiperglucemia,
independientemente si presentaran diabetes o no (79).

Con respectos a urea y creatinina, en base a un estudio chino los autores concluyeron que
existe un incremento en el nivel de urea y creatinina en casos severos por covid-19 en
comparacién con los casos leves(80). Se evidencio en la fisiopatologia la presencia de
lesion renal aguda la cual se acompafia de acidosis metabdlica, todo ello producto de la
gran inflamacion por la tormenta de citoquinas(81).

Pruebas de funcion hepética

Las pruebas de funcion hepéticas alteradas se definieron como la elevacion de las

siguientes enzimas hepaticas en suero: TGP>40U /L, TGO>40U/LyFA>135U/
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L, ademas de esto se vio que el covid-19 es una nueva enfermedad que carece de algin
consenso sobre las clasificaciones de las lesiones hepaticas(82).

Tiempo de protrombina, INR

Un estudio chino sefialo que el tiempo de protrombina (TP) medido al hospitalizar a los
pacientes que fallecieron por COVID-19 fueron ligeramente mayores los niveles (15,6 s;
14,4-16,3) en comparacion a los pacientes que sobrevivieron (13,6 s; 13,0-14,3) con
COVID-19(83). Durante el proceso de la hospitalizacion, en pacientes hospitalizados, los
niveles de TP fue ligeramente mayor en los pacientes ingresados a UCI (12,2 s; 11,2-
13,4) en comparacion con los pacientes con COVID-19 que no necesitaron tratamiento
en la UCI (10,7; 9,8-12,1)(59). El INR es una forma de estandarizar los cambios del TP,
pero se menciona gque no tiene mayor utilidad.

Dimero D

El hallazgo de que el dimero D es util para seguir la gravedad de la enfermedad y la
inflamacion no es sorprendente, dada la comprension de la interaccion entre la
inflamacion y la activacion de la coagulacion. Por otro lado se sabe que pacientes llegan
a tener una mayor respuesta inflamatoria a la infeccion por SARS-CoV-2, llegando a ser
excesiva esta respuesta como la descrita en sindrome de respuesta inflamatorio o tormenta
de citoquinas, lo que explicaria los cambios en las pruebas de coagulacion, incluido un
dimero D significativamente elevado, especialmente cuando la enfermedad progresa (84).
En un estudio se encontr6 que el nivel de dimero D es 5 veces mayor en UCI que en
pacientes que no estan en UCI (2,4 [0,6-14,4] vs. 0,5 mg/L [0,3-0,8]; p = 0,004) (85).
PCR

De acuerdo a la cronologia de la infeccion por COVID después del 5 a 6 dia de iniciado
los sintomas, los pacientes con la enfermedad producida por SARS-COV-2 han

demostrado tener una alta carga viral en las vias respiratorias (86). De acuerdo con los
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criterios diagndsticos actuales, las pruebas de acido nucleico viral mediante el ensayo de
RT-PCR juegan un papel importante en la determinacién de la hospitalizacién y el
posterior aislamiento. Sin embargo durante el control de la epidemia del COVID-19 su
falta de sensibilidad, estabilidad insuficiente y un tiempo de procesamiento relativamente
largo fueron no favorables para mantener estable la enfermedad(87).

Procalcitonina

El biomarcador Procalcitonina se usa ampliamente para evaluar el riesgo de infeccién
bacteriana y progresion a sepsis severa y shock séptico, se ha demostrado que la
procalcitonina también es Gtil para identificar tempranamente a pacientes con bajo riesgo
de coinfeccion bacteriana y resultados adversos(88).

En un estudio con pacientes con COVID-19, encontraron que pacientes con COVID-19
severo y muy severo tuvieron niveles de procalcitonina altos, siendo estos niveles mas
altos en el grupo de COVID-19 muy severo en comparacion con grupo COVID-19 severo
(0.05ng/ml [IQR: 0.03-0.06] vs. 0.21ng/ml [IQR: 0.11-0.42], P<0.05)(89).

LDH

El lactato deshidrogenasa es una enzima que se halla en muchos tejidos en el ser humano.
Por tal motivo, niveles altos de esta enzima nos indicaria lesion tisular(90). En pacientes
con COVID-19 la elevacion de esta enzima se ha asociado a inflamacion y trastorno
hemorragico, teniendo una mayor incidencia de admision en UCI, uso de ventilacion
mecéanica y por consecuencia la muerte(91).

Ferritina

El valor de la ferritina es clave para la desregulacion inmunitaria, en especial importancia
cuando existe hiperferritinemia extrema, que a través de efectos inmunosupresores y
proinflamatorios contribuye al desarrollo de llamada “tormenta de citoquinas”. Sin

embargo se ha informado que la tormenta de citosinas va acompafiado de desenlaces
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mortales de COVID-19, por lo cual se infiere que la gravedad de la enfermedad es
directamente proporcional al desarrollo de tormenta de citoquinas, llegando a la
conclusion que niveles elevados de ferritina se asociarian a mayor riesgo de ingreso a
UCI(92). En un estudio con pacientes con COVID-19 se encontrd que los individuos con
COVID-19 severo y muy severo tuvieron niveles de ferritina altos, siendo estos niveles
mas altos en el grupo de covid-19 muy severo en comparacion con grupo COVID-19
severo (1006,16 ng / ml [IQR: 408,265-1988,25] vs.291,13 ng / ml [RIC: 102,1-
648,42](89).

Lactato

Cuando la demanda de oxigeno disminuye a tal punto que la sintesis de ATP no es
suficiente por via aerobia, es donde se pasa a la via anaerobia y producto de la glicolisis
anaerdbica se produce lactato (93). Se encontrd que los niveles de acido lactico se
midieron en un analisis de gases en sangre, de pacientes moderadamente enfermos y
criticamente enfermos. Sin embargo, no hubo una diferencia significativa entre los dos
grupos comparando los niveles de acido lctico. (94).

Recuento de leucocitos

Nuestro principal mecanismo de defensa contra diferentes microorganismos y sustancias
extrafias son los glébulos blancos (leucocitos). EI conteo normal de glébulos blancos esta
debajo de los 11 000 células por microlitro de sangre (11 x 109 por litro) (95). Entre el
20 y el 40% de los pacientes con COVID-19 tienen leucopenia y entre el 3 y el 24%
leucocitosis. Ademas de eso se observo linfopenia (recuento de linfocitos < 1100 células
/ uL) en el 30-75% de los pacientes con COVID-19. Un metanalisis hecho encontré una
fuerte asociacion entre la linfopenia y el COVID-19 grave. Los linfocitos T CD4 +y CD8
+ estdn predominantemente reducidos en los infectados por COVID-19 que requieren

atencion en UCI(96).
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Recuento de linfocitos

Son gldbulos blancos, que normalmente el recuento de CD4 es la prueba que cuantifica
el nimero de linfocitos CD4 sérico. Nuestros combatientes con diferentes infecciones
que son parte de nuestro sistema inmunitario son los linfocitos CD4, llamados también
como linfocitos T4(97).

Grupo sanguineo

Segun diferentes estudios los pacientes con grupo de sangre A parecen tener un mayor
riesgo de infeccion y mortalidad, y solo con riesgo mayor de infeccion los pacientes del
grupo de sangre B. El grupo 0 y el Rh- podrian ser protectores frente a la infeccion. Asi
mismo un metaanalisis demuestran al grupo A como un factor de riesgo y al grupo O

como factor protector(98).

AGAy electrolitos

La realizacion de esta prueba se da cuando existe déficit en el proceso ventilatorio normal

de oxigenacién y del estado acido base para el diagnostico oportuno de este paciente,

también se hace este procedimiento para el tratamiento oportuno como la oxigenoterapia

o también para ver la progresion de la severidad de la enfermedad(99).

indice de Kirby (PaO2/FiO2)

Cuando se quiere valorar la hipoxemia se cuenta con el cociente PaO2/FiO2 o llamado

también indice de Kirby.

Se utiliza el cociente PaO2/FiO2 cuando se quiere determinar:

e El nivel de oxemia de un paciente mediante la presion parcial de oxigeno, que

mide las particulas de oxigeno encontradas a nivel sérico, medidas en mmHg o
KPA, con un nivel constante a nivel arterial, debido al no uso de oxigeno a este

nivel.
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5) La cantidad de oxigeno que se mezcla en aire inspirado es la fraccion inspirada de
oxigeno. El 20.93% de este aire que nos rodea esta representado por el oxigeno,
debido a esto 0.21 es la medicion de la fraccion inspirada de oxigeno a cualquier

nivel encima del mar(100).

indice de Kirby relacionado a la altura.

Se vio que hubo una correlacion entre PaO2 / FiO2 obtenida a partir de gases arteriales,
a nivel de altura con un valor propuesto de PaO2 / FiO2 <150 en pacientes con hipoxemia
severa y estando con ventilador mecénica, estos datos son dados a mas de 2600 metros
sobre el nivel del mar(101).

. Tabla N° 02: Gravedad clasificada de acuerdo con el PaO2/FiO2

Leve Pa02/Fi02 < 300 pero > 200
Moderada Pa02/FiO2 <200 pero > 100
Severa PaO2/Fi02 < 100

Prueba de 4cido nucleico

El diagnostico viral es una parte importante del arsenal contra COVID-19. Después del
brote inicial, pronto estuvieron disponibles las pruebas de diagndstico basadas en la
deteccion de la secuencia viral por RT-PCR o plataformas de secuenciacion de préxima
generacion. Posteriormente, muchas empresas de biotecnologia han desarrollado con
éxito kits de deteccion de &cido nucleico, y la Administracién de Alimentos y
Medicamentos de China (CFDA) aprobd con urgencia estos Kkits cuantitativos
fluorescentes y sistemas de secuenciacion. Los resultados falso negativos son una
preocupacion fundamental asociada a la prueba de &cido nucleico. Por lo tanto, se

inventaron unas pruebas de deteccion rapida de acido nucleico virico totalmente

42

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

mejoradas. En particular, se ha desarrollado con éxito un papel de prueba de acido
nucleico, que se puede utilizar para el diagnéstico rapido del SARS-CoV-2, con el tiempo

promedio de tres minutos(102).

Diagnostico serologico

Se sabe que las respuestas a las infecciones por los anticuerpos demoran en salir positivo
de dias a semanas de manera segura, pero se vio que para el diagnostico de infecciones
agudas tenia poco valor. La seroconversién en la mayor parte de los pacientes de COVID-
19 ocurre durante la semana dos de inicio de sintomas. A su vez esta seroconversion
parece ser igual o menor que la del SARS-CoV tipo 1 con el tipo 2. Se vio un estudio de
285 pacientes con COVID-19, que el 100% de los pacientes dieron positivo para 1gG
antiviral 19 dias después al comienzo de los sintomas, y la seroconversion para IgG e IgM
se dio de manera simultanea(103).

Diagnostico Imagenolégico

La radiografia de torax o TC es una herramienta importante para la deteccion de COVID-
19 en los procedimientos clinicos. La mayor parte de los casos de COVID-19 presentan
caracteristicas parecidas en las imagenes de TC, incluida la distribucion de ambos lados
de los pulmones de sombras irregulares y opacidad en vidrio esmerilado o
deslustrado(102).

Tomografia axial computarizada

Las caracteristicas encontradas debido a la infeccion por COVID fueron opacidad en
vidrio esmerilado (GGO), consolidacion, nédulo, reticulacién, engrosamiento del tabique
interlobulillar, patrén de pavimento loco, opacidades lineales, linea curvilinea subpleural,
engrosamiento de la pared bronquial, aumento del tamafio de los ganglios linfaticos,

derrame pleural y pericardico. El "signo de la telarafia” se definio6 como un GGO
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triangular o angular en el pulmén subpleural con los tabiques interlobulillares internos

engrosados como una red; la pleura adyacente se extrajo y formé una forma de tela de

arafa en la esquina (27).

Tabla N° 03: Andlisis de los efectos de umbral para los estudios de TC de torax de casos

sospechosos que utilizaron el Sistema de informes y datos COVID - 19 (CO - RADS)(75)

Umbral CO | Estudios | Nimero  de | Sensibilidad (95% | Especificidad (IC
- RADS (n) participantes | CI) del 95%)
(casos)

5 7 2560 (1042) | 67,0% (56,4 a 76,2) | 91,3% (87,6 a 94,0)
4 7 2560 (1042) | 83,5% (74,42 89,7) | 83,6% (80,5 a 86,4)
3 9 2807 (1139) | 90,7% (85,2 2 94,3) | 69,4% (63,3 a 74,9)
2 7 2560 (1042) | 94,3% (88,6 a 97,2) | 44,1% (36,5 a 52,0)
1 - - - -

IC: intervalo de confianza; TC: tomografia computarizada

No se realiz6 un metaanalisis para un umbral CO - RADS de 1, ya que en este umbral

todos los valores de sensibilidad son iguales a 1 y todos los valores de especificidad son

iguales a 0.
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Tratamiento

Como actualmente no existe un tratamiento especifico a pesar de diversos estudios los
tratamientos siguen siendo experimentales para la neumonia por COVID-19, el manejo
clinico enfatiza la importancia de la atencion de apoyo y la prevencién de complicaciones
y transmision nosocomial. Cuando los pacientes experimentan dificultad respiratoria, se
debe administrar oxigeno de inmediato. Sin embargo, si no hay signos de hipoperfusion
tisular, la reanimacion con liquidos debe ser relativamente conservadora, ya que puede
provocar edema pulmonar y empeorar el estado de oxigeno. Este concepto es
particularmente importante durante el tratamiento de cuadros severos, ya que podria
acortar la duracién de la ventilacion (104).

Uso cronico de medicamentos

IECAS Y ARAS

Se descubri6 que existe una relacion del uso y el riesgo de infeccion y empeoramiento
del cuadro respiratorio por SARS-CoV-2 con el consumo de medicamentos como los
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA) y los antagonistas del
receptor de la angiotensina Il (ARA-I1)(105).

Corticoides

Segun diferentes estudios se vio que los corticoides parenterales probablemente tienen un
efecto benéfico sobre la mortalidad de cuadros severos por la infeccion de COVID-19 y
SDRA, y un efecto adverso grave en casos leves a moderados(106).

Azitromicina, hidroxicloroquina e ivermectina.

No se descubrié que el consumo de la azitromicina, hidroxicloroquina e ivermectina,
tengan beneficios a favor de la infeccion por COVID-19 en diferentes pacientes como los
ambulatorios y hospitalizados. Y mas bien podrian agravar el cuadro respiratorio que

presentan estos pacientes(107).
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Comorbilidades

Obesidad

La obesidad tiene una gran importancia porque actualmente es una de las enfermedades
cronicas donde su tasa de prevalencia estd en aumento tanto en nifios, adolescentes y
adultos y recientemente esta considerada como una epidemia mundial. La deteccién
temprana de la obesidad puede identificar diferentes tipos de pacientes, con alto riesgo
gue no reciben un adecuado asesoramiento sobre los riesgos para su salud, los cambios
en el estilo de vida, la diversidad de tratamientos contra la obesidad y la disminucion de
los factores de riesgo. Para conocer el estado de un paciente con sobrepeso u obesidad se
debe saber estudios clinicos y de laboratorio; mas la informacion combinada que se utiliza
para caracterizar el tipo y la gravedad de la obesidad, demostrar los riesgos para la salud
y proporcionar una base para seleccionar la terapia(108).

El IMC es la medida mas comun utilizada para el cribado poblacional y clinico de la
obesidad. El peso y la estatura son necesarios para el IMC y generalmente se determinan
utilizando el peso y la estatura medidos en entornos clinicos y el peso y la estatura auto
informados en estudios de salud de poblacion mas grandes. Se determina el valor del
IMC, dividiendo el peso en kilogramos entre la altura en metros al cuadrado (kg / m2).
Aunqgue la definicién de obesidad depende del método utilizado para determinar la
presencia de obesidad (es decir, IMC, medicién de la cintura), a su vez la obesidad se
define con base en la clasificacion internacional de IMC para adultos de la Organizacion
Mundial de la Salud, la cual la describimos en la tabla N° 02 (109).

Tabla N° 04: Clasificacion internacional de IMC del adulto

IMC (kg/m2)
Clasificacion

Puntos de corte principales | Adicional puntos de corte
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Bajo peso <18.50 <18.50
Delgadez severa <16.00 <16.00
Delgadez moderada | 16.00 -16.99 16.00 -16.99
Delgadez leve 17.00 - 18.49 17.00 - 18.49
Rango normal 18.50 — 24.99 18.50 — 22.99
23.00 —24.99
Exceso de peso >25.00 >25.00
Preobesidad 25.00 - 29.99 25.00 — 27.49
27.50 —29.99
Obesidad >30.00 >30.00
Obesidad tipo | 30.00 — 34.99 30.00 - 32.49
32.50 - 34.99
Obesidad tipo 11 35.00 - 39.99 35.00 - 37.49
37.50 - 39.99
Obesidad tipo 111 >40.00 >40.00

De World Health Organization, IMC: indice de masa corporal, 2016.

Hipertension arterial

La HTA es un proceso inflamatorio en la cual se centra en la nueva recomendacion
estadounidense donde menciona que el criterio para definir la hipertension: > 130/80
mmHg y esta es una consideracion actual para referir a pacientes con esta enfermedad, ya
que en las antiguas guias hacian referencia para referir con 140/90 mm Hg y tomar
acciones inmediatas, en la tabla N° 03 se describe la clasificacion de HTA de AHA(110).
Un estudio de metaanalisis reciente que incluyd ocho estudios de China, con 46.248

individuos infectados, mostraron que una de las comorbilidades més prevalentes fue la
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hipertension (17 = 7%), diabetes mellitus (8 + 6%) y ECV (5 £ 4%). Evaluando solo a
pacientes hospitalizados con COVID-19, han reportado una prevalencia mayor de
hipertension (31,2%), ECV (19,6%) y diabetes (10,1%), enfatizando que los individuos
con esas comorbilidades tienen la forma mas grave. de COVID-19, que por lo general

requiere hospitalizacion (111).

Tabla N° 05: Clasificacion de hipertension arterial

Normal <120/80 mm Hg

Elevada 120 -129/ 80 mm Hg

Etapa 1 130 -139/ 80 - 89 mm Hg
Etapa 2 Por lo menos 140/ 90 mm Hg
Crisis hipertensiva > 180/120mm Hg

AHA/ACC , noviembre del 2017

Diabetes mellitus

La definicion actual de la diabetes mellitus se da como una enfermedad metabdlica
croénica no transmisible (ENT), que ha alcanzado proporciones epidémicas a nivel
mundial. Para el afio 2015, méas de 415 millones de personas tuvieron diabetes mellitus y
se estima que esta cifra aumentara a 642 millones para 2040. Segun diferentes estudios la
diabetes mellitus tipo 2(DM2) alcanzo la prevalencia el 95% en los adultos (112). Las
alteraciones metabdlicas cronicas como la hiperglucemia crénica hacen referencia al
termino general de diabetes. La principal causa de esta enfermedad es la inadecuada
secrecion y la accion de insulina alterada o ambos. Los criterios para diagnosticar

Diabetes mellitus son:
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e HbAlc >6,5% (=48 mmol / mol)

¢ Glucosa plasmatica aleatoria > 200 mg / dl (> 11,1 mmol /1)

e Glucosa plasmatica en ayunas > 126 mg / dl (> 7,0 mmol / dl)

e Glucosa a las 2 horas de TTOG en plasma venoso >200 mg / dl (> 11,1 mmol / 1)

(113).

Asma

El asma es una afeccion crénica (a largo plazo) que afecta las vias respiratorias de los
pulmones. Las vias respiratorias son tubos que transportan aire hacia adentro y hacia
afuera de los pulmones. Si tiene asma, las vias respiratorias pueden inflamarse y

estrecharse a veces(114).

EPOC

El EPOC es una enfermedad obstructiva cronica irreversible, que trae importantes
complicaciones. A su vez se vio variacion en los diferentes paises de enfermedades
crénicas respiratorias. EI nimero de pacientes con asma y enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) en series de casos de hospitales de China e Italia fue mucho
menor de lo esperado para la prevalencia de estas enfermedades. La prevalencia de asma
y EPOC observada en nuestra serie es similar a la de la poblacidén general en Espafia
(alrededor del 2-3% para el asmay el 10% para la EPOC en mayores de 40 afios, aungue
esta enfermedad es frecuentemente infra diagnosticada) por lo tanto es un factor predictor

gue hay tomar en cuenta para la presente investigacion(115).

Enfermedad renal crénica
Actualmente se considera que hay afectacion a nivel de las células del tabulo contorneado

proximal cultivadas, células glomerulares y podocitos por el SARS-CoV-2, que
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fundamentalmente el objetivo es atacar mediante la union a los receptores ACE2 como
mecanismo de entrada. En la actualidad no se encontrd bibliografia sobre enfermedad
renal cronica (ERC) y COVID-19, pero se encontr6 una relacion de severidad cuando los
pacientes presentan esta enfermedad asociada al COVID 19. A su vez, se encontrd que
estos pacientes presentaban proteinuria hasta un 44% vy valores altos de creatinina en un
15,5%. El riesgo de mortalidad que presentan estos pacientes es alto por infeccion por
COVID-19; ademas de esto se vio, que los pacientes con enfermedad renal cronica tenian
un riesgo de 2 a 6.7 de ingreso a UCI(116).

Inmunosupresion

La inmunosupresion se define como la supresion del sistema inmunoldgico y su
capacidad para combatir infecciones(117).

La inmunosupresion puede resultar de ciertas enfermedades, como el SIDA o el linfoma,
o0 de ciertos medicamentos, como algunos de los que se usan para tratar el cAncer. Con
respecto a la inmunosupresion en relacién con infeccion por COVID-19 el conocimiento
es poco, se plantearia 2 hipotesis que la inmunosupresion seria un factor protector
evitando la respuesta incontrolada como la tormenta de citoquinas, otra hipétesis seria
que como sabemos un estado de inmunosupresion daria un mayor riesgo de infeccion.
Segun estudio de CDC, se encontr6 mal prondstico en pacientes que presentaban
inmunosupresion, incluidas personas con historia de tratamiento de cancer, fumadores,
trasplantados, personas con inmunodeficiencia, asi como VIH y SIDA, todo basado en
estudios previos que asocian tales enfermedades con infecciones respiratorias,

especialmente de origen viral(118).

Enfermedad cardiovascular
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La enfermedad cardiovascular se refiere a numerosas enfermedades como: Insuficiencia
cardiaca, infarto agudo de miocardio, arritmias, valvulopatias, etc.

Entre los pacientes hospitalizados con COVID-19, la evidencia de compromiso cardiaco
agudo es comun e incluye insuficiencia cardiaca aguda (3% -33%), shock cardiogénico
(9% -17%), isquemia o infarto de miocardio (0.9% - 11%), disfuncion ventricular
(ventricular izquierdo [10% -41%], ventricular derecho [33% -47%], biventricular [3% -
15%]), miocardiopatia por estrés (2% -5,6%) , arritmias (9% -17%), tromboembolismo
venoso (23% -27%) y trombosis arterial secundaria a coagulopatia mediada por
virus(119).

Se han informado mecanismos patoldgicos indirectos, incluida la lesién miocéardica
inducida por hipoxia debido a insuficiencia respiratoria hipdxica e hipoxemia, isquemia
de vasos pequefios debida A lesion microvascular y trombosis, o insuficiencia aguda del
debido a embolia pulmonar o trombosis de la arteria pulmonar in situ. La lesion cardiaca
también puede deberse a una respuesta inmunitaria disfuncional. Las respuestas hipo e
hiperinmunes pueden contribuir a la gravedad de la enfermedad COVID-19. Las
respuestas inflamatorias sistémicas o la tormenta de citocinas pueden provocar muerte
celular y disfuncion multiorgénica, y se ha postulado que los fendmenos autoinmunitarios
tardios contribuyen a la disfuncion auténoma(120).

Ingreso a UCI

Cuando los pacientes hacen su ingreso a este servicio los pacientes tienen como
caracteristica, que suele ser un varén (predominio de un 70% sobre mujeres), con la edad
de 50-70 afios, con enfermedades crénicas antecesoras (HTA, DL) y muy frecuentemente
que sean obesos. La mayoria de ellos con tratamiento previo de IECAS/ARA2. También
hacen referencia de una evolucion de la enfermedad al momento del ingreso a UCI con

un tiempo de enfermedad de 10-12 dias de evolucion, con una no mejora clinica (fiebre,
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tos, disnea y dificultad respiratoria) y imagenoldgico (progresion bilateral del infiltrado
intersticial bilateral) en las Gltimas 48h(121).

Criterios de escalada en terapia respiratoria:

Cuando cumple uno o mas criterios se da indicacién de usar el SRNI y/o IOT:

Criterios clinicos:

* Disnea moderada-grave con signos de esfuerzo respiratorio como uso de musculatura
accesoria y movimiento abdominal paradgjico.

* Taquipnea >30 rpm.

Criterios gasometricos:

* Pa02/Fi02 < 200 (o necesidad de FiO2 > 0,4 para conseguir una SpO2 de al menos el
92%).

« Fallo ventilatorio agudo (pH < 7,35 con PaCO2 > 45 mmHg).

Criterios de intubacion endotraqueal:

Cuando se tiene pacientes con SDRA moderado— severo se dard inicio de la Ventilacion
Mecénica Invasiva cuando fracase o no se cumplan los criterios de la VMNI o que se
cumplan los criterios para intubacion. Generalmente los pacientes con SDRA moderado
a severo son candidatos para el uso de estos procedimientos.

La realizacion rapida de 10T se da:

Paciente con GNAF (gafas nasales de alto flujo).

* De no haber mejoria después de la primera hora.

« Paciente con Indice de ROX ([SpO2/Fi02]/ Frecuencia Respiratoria) de menos de 3,
35y4alas?2 6y 12 horas del comienzo del tratamiento predicen la necesidad de
intubacion.

Paciente con VMNI:
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« En esta parte se valora el indice HACOR >5 en los pacientes después de la 1, 12 y 24

horas de comienzo el tratamiento(122).

Tabla N° 06: Escala HACOR de fracaso de ventilacidon mecanica no invasiva

Parametro

Puntuacién HACOR

Frecuencia cardiaca

<120
>120

[

pH

>7.35
7.30-7.34
7.25-17.29
<7.25

H~ wnNO

Escala de coma de Glasgow

15
13-14
11-12
<10

= o1 N O

PaO2/FiO2

>201
176 — 200
151-175
126 — 150
101 - 125
<100

OOk WNO

Frecuencia Respiratoria

<30 rpm
31-35rpm
36 —40

41 — 45

>46 rpm

A wWDNPEFO

2.3 MARCO CONCEPTUAL

Escalada: Réapido aumento de alguna cosa y que alarma frecuentemente, o accion de

escalar alguna cosa(123).

Hipotension: Tension excesivamente baja de la sangre (124).

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS

53



Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

Obesidad: Cualidad de obeso, o aquella persona excesivamente gorda (125).
Insuficiencia renal crénica: Es la pérdida gradual y progresiva de la funcion renal por
mas de 3 meses y de manera irreversible(126).

Diabetes mellitus: Aumento sérico de la glucosa, por deficiente accion de la insulina,
produciendo una enfermedad metabdlica(127).

Examen auxiliar: Se define a la condicidn interna del paciente segun los diferentes datos
clinicos.

Hemograma: Componentes sanguineos representados graficamente(128).

Dimero D: se define como la degradacion de la fibrina dando como resultado el dimero
D(129).

Sexo: Conjunto de seres pertenecientes a un mismo sexo(130).

Edad: Tiempo que ha vivido una persona o ciertos animales o vegetales(131).
Comorbilidad: Coexistencia de dos o méas enfermedades en un mismo individuo,
generalmente relacionadas(132).

Signos vitales: Los signos vitales son la manifestacion externa de funciones vitales
bésicas tales como la respiracion, la circulacion y el metabolismo, los cuales pueden ser
evaluados en el examen fisico y medirse a través de instrumentos simples(133).

Factor predictor: Se define como algo que aumenta el riesgo de una persona de presentar

una afeccion u otra enfermedad como factor predictor(predisponente)(134).
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2.4 HIPOTESIS

2.4.1 Hipotesis General

Existen factores predictores del ingreso a UCI COVID-19 en el hospital Adolfo
Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional del Cusco en el periodo de junio

2020 a abril 2021, independientemente.
2.4.2 Hipotesis especificas:

En pacientes del hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional

del Cusco-MINSA en el periodo de junio 2020 a abril 2021

1 Las comorbilidades (Obesidad, Hipertension Arterial, Diabetes Mellitus,
Inmunosupresién, Enfermedad Cardiovascular, Enfermedad Renal Croénica y
Otras) son predictores del ingreso a UCI COVID-19.

2 Lavariacion de los signos vitales al ingreso (Saturacién de Oxigeno, Temperatura,
Frecuencia Cardiaca, Frecuencia Respiratoria) son predictores del ingreso a UCI
COVID-19.

3 Los signos y sintomas al ingreso (Tos, Sensacion de alza térmica, Fatiga,
Anosmia, Disnea, Dolor muscular o mialgias, Dolor de garganta, Diarrea, Llenado
Capilar y Otras) son predictores del ingreso a UCI COVID-19.

4 Los Exadmenes auxiliares alterados (Hallazgo Tomogréafico, PCR, Dimero D,
LDH, Ferritina, Procalcitonina, Lactato, PaO2/FiO2, Tiempo de, Protrombina
INR, Grupo sanguineo y factor, Leucocitos, Linfocitos, Neutréfilos, Monocitos,
Eritrocitos, Hematocrito, Hemoglobina, Plaquetas, Glucosa, Urea, Creatinina,

TGO, TGP y Fosfatasa Alcalina.) son predictores del ingreso a UCI COVID-109.
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2.5 VARIABLES

2.5.1 ldentificacion de las Variables

Variable Dependiente:

Ingreso de Pacientes diagnosticados ¢ Ingresaa la UCI-COVID-109.

con COVID-19 la UCI e Noingresa a la UCI-COVID-19, pero si a
Hospitalizacion-COVID.

Variable Independiente: ™ e Obesidad.

Hipertension Arterial.
Diabetes

Inmunosupresion.
Enfermedad Cardiovascular
Enfermedad Renal Cronica.
Otras

—

Comorbilidades —

Saturacion de Oxigeno.
Temperatura.
Frecuencia Cardiaca.
Frecuencia Respiratoria
Otros

r—e ToOS

Sensacion de alza térmica.
Disnea.

Diarrea

Llenado Capilar

e Otros

Variaciones de

—

los signos vitales

Signos y
Factores predictores - | =
sintomas.

e Hallazgo Tomografico

PCR, Dimero D, LDH, Ferritina,
Procalcitonina

Lactato

PaO2/FiO2

Tiempo de Protrombina e INR
Grupo sanguineo y factor.
Leucocitos, Linfocitos, Neutrofilos
y Monocitos

Eritrocitos, Hematocrito y
Hemoglobina

Plaquetas

Glucosa, Urea y Creatinina
TGO

TGP

Fosfatasa Alcalina

Examenes

auxiliares —

alterados

~——
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2.5.2 Operacionalizacion de las Variables

Variables Independientes: Factores Predictores

Repositorio Digital

metabolismo, los
cuales pueden ser

Respiratoria
Presion arterial

Hipotencion(PAM<60 mmHg)

Variable Definicion Naturaleza | Forma de | Indicador Escalade | Instrumento | Expresion Final de la Definicion
Conceptual de la Medicion Medicion Variable Operacional de
Variable la Variable
Comorbilidades | Coexistencia de dos 0 | Cualitativa | Indirecta | Obesidad. Nominal Ficha de Presencia 0 Ausencia de: Se registra la
mas enfermedades en Hipertension recoleccion Obesidad. presencia o
un mismo individuo, Arterial. de datos Hipertension Arterial. ausencia de cada
generalmente Diabetes Mellitus Diabetes una de las
relacionadas(132). Inmunosupresion Inmunosupresion comorbilidades
Enfermedad Enfermedad Cardiovascular y se agregara si
Cardiovascular Enfermedad Renal Cronica. se encuentran
Enfermedad Renal Otras otras. Toda la
Cronica. informacion sera
Otras obtenida de las
historias
clinicas.
Variaciones de | Los signos vitales son | Cualitativa | Indirecta | Saturacion de Razoén Ficha de Presencia 0 ausencia de: La presencia 0
los signos vitales | la manifestacion Oxigeno. recoleccion | Saturacion de O2 <80% ausencia de cada
al ingreso. externa de funciones Temperatura. de datos Fiebre (T>37,2°C) una de las
vitales basicas tales Frecuencia Taquicardia (FC>100 Variaciones de
como la respiracion, Cardiaca. latidos/min) los signos vitales
la circulacion y el Frecuencia Taquipnea (FR>30 resp/min) al ingreso. Toda

la informacion
sera obtenida de

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS

57




Universidad
Andina
del Cusco

Repositorio Digital

evaluados en el
examen fisico y
medirse a través de

las historias
clinicas.

instrumentos
simples(133).
Signos y Se definen como Cualitativa | Indirecta | Tos. Nominal Ficha de Presencia o Ausencia de los Las variables
sintomas sefiales de lesion, Sensacion de alza recoleccion | siguientes sintomas: signos'y
enfermedad o térmica. de datos Tos sintomas que
dolencia: sefales de Fatiga. Fiebre, seran registradas
que algo no esta bien Anosmia Fatiga. de las historias
en el cuerpo(50). Disnea. Anosmia clinicas en la
Dolor muscular o Disnea. ficha de
mialgias Dolor muscular o mialgias recoleccion de
Dolor de garganta Dolor de garganta datos.
Diarrea Diarrea
Llenado Capilar Llenado Capilar
Otras Otras
Examenes Se define a los Cualitativa | Indirecta | Hallazgo Nominal Ficha de Presencia 0 ausencia de: Las variables
auxiliares examenes auxiliares Tomogréfico recoleccion | CO-RADS >5 Examenes
alterados alterados segun la PCR de datos PCR >10 mg/di auxiliares
bibliografia y los Dimero D Dimero D >2,4 mg/l alterados que
rangos aproximados. LDH LDH >480 U/l seran registradas
Ferritina Ferritina >1000 ng/ml de las historias
Procalcitonina Procalcitonina >2,1 mg/dl clinicasen la
Lactato Lactato >2 mmol/Il ficha de
PaO2/FiO2 Pa02/Fi02 <200 recoleccion de
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Tiempo de Tiempo de Protrombina >13,4 s | datosy con sus
Protrombina INR INR>1,15 respectivos
Grupo sanguineo Grupo sanguineo y factor valores y
y factor. distinto del O+ categorizados en
Leucocitos Leucocitos >10 000 /ul variables
Linfocitos Linfocitos <1x10° /I dicotémicas
Neutrofilos Neutrdfilos >7 000 /ul
Monocitos Monocitos <0,12 x10° /ul
Eritrocitos Eritrocitos <4,5 x108 /ul
Hematocrito Hematocrito <40 %
Hemoglobina Hemoglobina <14 g/dI
Plaquetas Plaquetas >400 000 /ul
Glucosa Glucosa >126 mg/dl
Urea Urea >40 mg/dl
Creatinina Creatinina >1,5 mg/dl
TGO TGO > 40Ul
TGP TGP > 55 U/l
Fosfatasa Alcalina Fosfatasa alcalina >120 U/L
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Variable Dependiente: Ingreso a UCI por Infeccion COVID

Repositorio Digital

infeccién por
COVID-19 al

servicio de UCI

de un paciente a la
unidad de
Cuidados
Intensivos o si el
paciente es

hospitalizado.

infeccion por
COVID-19 al
servicio de
UCI.
Paciente
ingresa a

hospitalizacion

datos

UCI, perosi a
Hospitalizacion de
pacientes con
COVID 19.

Variable Definicion Naturaleza | Forma Indicador Escalade | Instrumentoy | Expresion Final de | Definicion
Conceptual de la de Medicion | Procedimiento | la Variable Operacional
Variable Medicion de Medicion de la VVariable
Ingreso de Determinado por el | Cualitativa | Indirecta | Ingreso de Nominal Ficha de Ingresa a la UCI. La variable
Pacientes con ingreso o admisién Pacientes con recoleccion de No ingresa a la Ingreso de

Pacientes con
infeccion por
COVID-19 al
servicio de
UCloel
Paciente
ingresa a

hospitalizacion.
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Variables Intervinientes

mismo sexo(130).

Variable Definicion Naturaleza | Forma Indicador Escalade | Instrumentoy | Expresion Definicion

Conceptual de la de Medicion | Procedimient | Final de la Operacional de la
Variable Medicion 0 de Medicion | Variable Variable

Edad Se define como el | Cuantitativa | Indirecta | Edad Actual | Intervalo | Ficha de De 16 a 34 afios. | La variable edad se
tiempo que ha de los recoleccion de | De 35 a 54 afios. | expresa en afios y se
vivido una persona Pacientes datos De 55 a 75 afios. | registra de la historia
0 ciertos animales Mayores de 75. | clinica en la ficha de
0 vegetales(131). recoleccion de datos.

Sexo Se define como el | Cualitativo Indirecta | Sexodelos | Nominal Ficha de Masculino o La variable sexo se
conjunto de seres Pacientes recoleccion de | Femenino expresa en
pertenecientes a un datos masculino o

femenino y se
registra de la historia
clinica en la ficha de

recoleccion de datos.
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CAPITULO 111

METODO

3.1 ALCANCE DEL ESTUDIO

Este trabajo de investigacion tiene rigor cientifico, porque segun el criterio de
temporalidades es de tipo retrospectivo. Ademas, es de tipo longitudinal, y de tipo Casos
y controles, el cual se realizé en pacientes que se hospitalizaron por COVID-19 en el
hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional del Cusco-MINSA en

el periodo de junio 2020 a abril 2021.

Nuestro estudio es de tipo casos y controles en el cual nosotros consideramos que los
pacientes que ingresan a UCI por COVID-19 corresponden a los casos y los que ingresan
a hospitalizacion COVID-19 son los controles, de los cuales se identificara también a los

expuestos y no expuestos a los factores predictores.

3.2 DISENO DE INVESTIGACION

El disefio de esta investigacion es de caracter observacional, ya que no se intervino en las
condiciones en las cuales fue dado el estudio, y solo se recolecto informacién de las
historias clinicas de pacientes que se hospitalizaron en los Hospitales Adolfo Guevara
Velazco, y en el Hospital Regional del Cusco en el periodo junio del 2020 a abril del

2021.
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Con Factores predictores que

ingresa a UCI COVID-19
Pacientes /
Hospitalizados Ingreso a UCI
por COVID-19 COVID-19 \ Sin Factores predictores que
del Hospital / ingresa a UCI COVID-19
Adolfo Guevara
y el Hospital
Regional del \ A Con Factores predictores que no
Cusco ingresa a UCI COVID-19
No ingreso a
UCI COVID-19
Sin Factores predictores que no
ingresa a UCI COVID-19

Factores predictores del ingreso a UCI COVID-19

3.3 POBLACION

3.3.1 Descripcion de la poblacion
Se consideré como poblacién a todos los pacientes los cuales se encuentran
hospitalizados en el hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital
Regional del Cusco-MINSA en el periodo de junio 2020 a abril 2021, que sean

mayores de 16 afios.

3.3.2 Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de Inclusion:

e Pacientes con diagnéstico médico de COVID-19 confirmada en la historia
clinica: por prueba molecular o prueba antigénica.

e Pacientes mayores de 16 afios.
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e Pacientes Hospitalizados.
Criterios de exclusion:

e Pacientes cuya historia clinica no contenga toda la informacion relevante para la

investigacion actual.

3.4 MUESTRA
3.4.1 Tamafio de muestra y método de muestreo

En el célculo del tamafio muestral de la presente investigacion, se utilizé la férmula de

poblaciones finitas, dada por la siguiente ecuacion:

B 2% xNxp xq
C(N=1) xE*+Z%xpxq

n opt.

Donde:
N = Universo (poblacion) = Numero de pacientes hospitalizados por COVID-19 en
ambos hospitales tanto el Hospital Adolfo Guevara Velasco — EsSalud como el
hospital Regional del Cusco desde junio del 2020 hasta abril del 2021 obtenida del
registro de pacientes de ambos hospitales es: 4396.
e = error muestra = 0.05.
Z =1.96 (niveles de confianza).
p = 0.50 (probabilidad de éxito).
g = 0.50 (probabilidad de fracaso).
n = muestra a determinar.
Reemplazando los valores aproximadamente se obtiene un tamafio aproximado de 353

pacientes que son hospitalizados por infeccion por COVID-19 el hospital Regional del
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Cusco y el Hospital Adolfo Guevara Velasco. Se estudio dos grupos una muestra de 200

para el Hospital Adolfo Guevara Velasco y 153 para el Hospital Regional del Cusco.

El presente estudio cuenta con un muestreo de tipo Probabilistico — aleatorio simple, lo
cual quiere decir que del total de pacientes hospitalizados por COVID-19 en los hospitales
ya mencionados se eligieron al azar 353 pacientes siempre cumplan los criterios de
inclusioén. La proporcién de pacientes de Hospitalizacion COVID y UCI COVID-19 fue

de 2:1 aproximadamente.

3.5 TECNICAS INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE
RECOLECCION DE DATOS
Se registro los datos concernientes a este estudio mediante toma fotogréfica de las

historias clinicas. Luego toda la informacion relevante del estudio se recopil6 y fue
ingresado en una ficha de recoleccién de datos. Seguidamente los datos fueron ingresados

a una base de datos estadistica que fue el software Microsoft Excel 365.

La ficha de recoleccion esta organizada de la siguiente forma, primero se registré todos
los datos de las variables intervinientes, como son edad y sexo. Luego se incluyé si el
paciente ingreso 0 no a la UCI COVID-19, o solo fue hospitalizado en el servicio de
hospitalizacion COVID-19. Seguido, se identificaron todos los posibles factores
predictores que fueron encontrados en los antecedentes y otros incluidos por nuestro

propio criterio los cuales fueron organizados en grupos respectivos.

Los grupos mencionados son: las comorbilidades, la variacion de signos vitales al ingreso,

los signos y sintomas, los exadmenes auxiliares que se plantean como variables
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independientes. También se registraron otros datos importantes que se consignaron en las
historias clinicas que no se incluyen en las variables independientes previamente

mencionadas.

3.6 VALIDEZY CONFIABILIDAD DE INSTRUMENTOS

La ficha de recoleccion de datos fue validada mediante juicio de cinco expertos, de
profesion médica, los cuales fueron cuatro especialistas en medicina Interna, de los cuales
dos laboran en la UCI COVID-19, y un especialista en infectologia. Se recopilaron todas

las recomendaciones, las cuales fueron aplicadas.

3.7 PLAN DE ANALISIS DE DATOS.

En el estudio actual el analisis de datos de las variables dependientes e independientes es
univariado y bivariado. El primero en ejecutarse fue el analisis univariado y se aplico la
estadistica descriptiva para describir las caracteristicas de la poblacion de estudio,
mostrandose los resultados en graficos y tablas de frecuencia, con el nimero absoluto y
el porcentaje; en cuanto a grupos de edad, sexo y comorbilidades que se incluyen como

variables intervinientes. Para la Edad se establecieron rangos.

Para el analisis bivariado nosotros buscamos establecer una asociacion entre las variables
dependientes e independientes, para esto se utilizaron las categorias de tipo nominal de la
variable dependiente que es el Ingreso 0 no ingreso a la UCI COVID-19 y las categorias
de tipo nominal de la variable independiente que corresponde a cada uno de los factores
predictores de ingreso a la UCI COVID-19 mediante tablas de contingencia, como se
observa en el siguiente ejemplo:
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Variable Dependiente
Ingresa a la UCI No ingresa a la UCI
COVID-19 COVID-19
Presenta posibles factores | a B
predictores
No presenta posibles c D
factores predictores

Para la asociacion de las variables se usé la Razon de Momios u Odds Ratio (OR). Para
esto se utiliz6 el programa estadistico IBM SPSS Statistics en su version 26 para el
sistema operativo Windows 10. Mencidn importante es que los valores de laboratorio del
Hospital Adolfo Guevara Velasco se convirtieron a los valores del hospital regional del
Cusco. Cada variable numérica se transformd a una variable cualitativa nominal
dicotémica, como presencia o ausencia de un rango determinado, como en el caso de los

examenes auxiliares y signos vitales.

Estos rangos de las variables dicotomicas se encontraron en los estudios previos o la
literatura, y los valores de referencia de los laboratorios. En resumen, se buscé encontrar
el OR de la presencia sobre la ausencia de un rango determinado de variables numéricas.
Mientras que para las variables cualitativas primarias se clasificaran como tal,
dicotomicas nominales. Tales variables independientes se interceptan con la variable
dependiente dicotémica, que en este estudio es si el paciente ingresa al servicio de UCI o

no ingresa al servicio de UCI.
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Entonces se obtuvo el OR de cada una de las variables. Los resultados de cada uno de los
OR indican que la variable independiente es un factor de riesgo respecto a la variable
dependiente. Si el OR es mayor de 1, el factor estudiado es un factor de riesgo para que
la variable dependiente tenga significado como tal, en este estudio seria el ingreso a la
UCI por COVID-19, y es considerado por nosotros como predictor de ingreso a la UCI
COVID-19. Dado el hecho de que el OR puede ser resultado del azar, se determind si los
resultados de la asociacion son estadisticamente significativos. Si los resultados no son

estadisticamente significativos el OR no es valido.

Para ver si los resultados de esta investigacion fueron estadisticamente significativos se
determing la significancia estadistica, el cual es llamado en el IBM SPSS “Significacion
asintotica bilateral «, que es abreviado con la letra “p”. El cual es calculado a partir del
Chi-cuadrado de Pearson y los intervalos de confianza al 95%, en el software ya
mencionado. El valor de p hallado para cada variable indica si existe una asociacion
estadisticamente significativa entre cada una de las variables independientes, que son los
factores predictores respecto de la variable dependiente que es el posible ingreso a la UCI.
Para que p indique todo lo mencionado de la asociacion este debe ser menor a 0.05, para

un intervalo de confianza al 95%.

En resumen, consideraremos un valor de p<0.05 como estadisticamente significativo. En
los resultados mostrados se colocaron en las tablas de contingencia, con la estimacién de
riesgo (OR), el intervalo de confianza inferior y superior, el chi cuadrado de Pearson, y
la significacion asintética bilateral o p. Luego se describira cada variable ordenada por el
mayor OR, y que sea valido para las hipotesis, de la siguiente forma: OR = 0,000, 1C 95%

(0.00-0.00) seguido del valor de p.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

Tabla N° 01: Rango de Edades en cada Hospital

Hospital
Hospital Adolfo |Hospital Regional

Guevara Velasco del Cusco Total
Rango de |16 - 34 N 24 26 50
edades anos % 48,0% 52,0% | 100,0%
35-54 N 72 67 139
aros % 51,8% 48,2%| 100,0%
55-75 N 85 48 133
anos % 63,9% 36,1% | 100,0%
Mayor de |N 19 12 31
75 afnos % 61,3% 38,7% | 100,0%
Total N 200 153 353
% 56,7% 43,3%| 100,0%

En la tabla N°1: Se muestra la distribucion de rango de las edades de la poblacion
estudiada, informando tanto el porcentaje (%) dentro de cada rango como el recuento

(N) de cada rango.
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Grafico N° 01: Sexo y destino de la hospitalizacion
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H Hospitalizacion COVID & UCI COVID

En el grafico 1: Se muestra un mayor porcentaje de pacientes del sexo masculino (73,3%)
que ingresa a la UCI COVID-19 en comparacion con el 60,6 % de pacientes de este grupo
que ingresan a hospitalizacion COVID. Con respecto a las mujeres de las cuales ingresan

mayormente a hospitalizaciéon COVID

Tabla N° 02: Porcentaje por sexo en cada hospital

Sexo del Paciente Total
Femenino | Masculino

Hospital Adolfo % dentro de 31,5% 68,5% | 100,0%
Guevara Velasco Hospital

% del total 17,8% 38,8% 56,7%
Hospital Regional del | % dentro de 37,3% 62,7% | 100,0%
Cusco Hospital

% del total 16,1% 27,2% 43,3%
Recuento Total 120 233 353
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En la tabla 2: Se muestra que dentro de cada hospital existe un porcentaje diferente en

cuanto al sexo de los pacientes.

Tabla N° 03: Pacientes con comorbilidades en cada hospital.

Hospital Adolfo | Hospital
Guevara Regional del
Velasco Cusco
Obesidad n 80 89
% 47,34 52,66
Hipertension arterial n 39 25
% 60,94 39,06
Diabetes Mellitus n 32 35
% 47,76 52,24
Inmunosupresion n 10 10
% 50,00 50,00
Enfermedad cardiovascular | n 15 8
% 65,22 34,78
Enfermedad renal crénica | n 9 8
% 52,94 47,06
Anemia n 12 9
% 57,14 42,86
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En la tabla 03 se muestra las comorbilidades de la poblacion Estudiada tanto el recuento

(n) como el porcentaje en cada uno de los hospitales.

En relacion con el Objetivo General
Tabla N° 04: Establecer los factores predictores del ingreso a UCI COVID-19 en el
hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional del Cusco en junio

2020 a abril 2021.

Factores Predictores OR Factores Predictores OR

Pa0O2/Fi02 <200 38,2373 | PCR >10 mg/dl 3,0637
Dimero D >2,4 mg/1 8,3726 | Hematocrito <40 % 3,0353
Disnea 6,1126 | Creatinina >1,5 mg/dl 2,9016
LDH >480 U/I 6,0188 | Enfermedad cardiovascular 2,8824
Llenado capilar (>2seg) 5,8465 | Gldbulos Rojos <4,5 x10° /I 2,7528
Procalcitonina >2,1 mg/dl 5,4857 | Tiempo de Protrombina >13,4s | 2,5200
Obesidad 5,1850 | Glucosa >126 mg/di 2,4759
Hipotension 4,7163 | Plaguetas >400 000 /ul 2,4442
Fatiga 4,2766 | Cefalea 2,1728
Saturacion de 02 <80% 4,2051 | Mialgias 1,9977
Ferritina >1000 ng/ml 3,8400 | Taquicardia 1,9830
Urea >40 mg/dl 3,7083 | Inmunosupresion 1,9290
Neutrofilos >7 000 /ul 3,6312 | Hipertension Arterial 1,8261
Taquipnea 3,3627 | Linfocitos <1x10%/ul 1,7921
CO-RADS >5 3,2350 | Sexo Masculino 1,7886
Leucocitos >10 000 /UI 3,2007 | Diarrea 1,7577
Hemoglobina <14 g/dl 3,1493 | Fosfatasa alcalina >120 U/L 1,7501

En la tabla N° 04 se muestra los factores predictores ordenados por el Odds Ratio.
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En relacion con los Objetivos Especificos

Tabla N° 05: Constatar si las comorbilidades son predictoras del ingreso a la UCI

COVID-19.
Estimacion IC 95% Significacion
de Riesgo Chi-cuadrado | asintética
(OR) Inferior | Superior | de Pearson | (bilateral)(p)
Obesidad 5,1851| 3,2777| 8,2027 52,510 0,0000
Hipertension Arterial 1,8261| 1,0582| 3,1512 4,7570 0,0292
Inmunosupresién 1,9290| 0,7563| 4,9201 1,9493 0,1627
Diabetes Mellitus 1,1216| 0,6564| 1,9165 0,1764 0,6745
Enfermedad
cardiovascular 2,8824| 1,1335| 7,3294 5,3396 0,0208
Enfermedad renal crénica 1,5559| 0,5859| 4,1319 0,7979 0,3717
Anemia 2,8258| 1,6446| 4,8554 14,8178 0,0001

En la tabla 4 se muestra el analisis bivariado para las distintas comorbilidades, las celdas
sombreadas corresponden para aquellas que no tuvieron un p estadisticamente
significativo. Para la obesidad se encontré un OR = 5,1851, IC 95% (3,2777-8,2027) con
un p=0,0000, que representa la estimacion de riesgo mas alta de todas las comorbilidades
con respecto al ingreso a la UCI COVID-19. Para las enfermedades cardiovasculares que
se encontraron como valvulopatias, arritmias cardiacas, cardiopatia isquémica, etc; la OR
= 2,8824, 1IC 95% (1,1335-7,3294) con un p = 0,0208, que representa la segunda

estimacion de riesgo. La anemia como antecedente, tiene un OR = 2,8258, p<0.05 IC
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95% (1,6446-4,8554) con un p = 0,0001, recalcar que no se tomo en cuenta en las

variables iniciales.

Para la Hipertension Arterial la OR = 1,8261, p<0.05 IC 95% (1,0582-3,1512) con un p
= 0,0292, que es la cuarta con estimacién de riesgo con respecto al ingreso a la UCI
COVID-19. Para las demas comorbilidades como la Diabetes Mellitus, Inmunosupresion
y enfermedad renal Crénica no se encontré un p estadisticamente significativo, por lo
tanto, no existe asociacion para predecir un posible ingreso a UCI COVID-19. No se
encontro relacion tampoco entre otras comorbilidades como enfermedades respiratorias

cronicas o poliglobulia.
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Tabla N° 06: Evaluar si las variaciones de los signos vitales al ingreso son

predictoras del ingreso a la UCI COVID-19.

Repositorio Digital

Estimacion IC 95% Chi- Significacion

de Riesgo cuadrado | asintética

(OR) Inferior | Superior de Pearson | (bilateral)
Saturacién de O2 <80% 4,2051| 2,6075 6,7817| 36,8027 0,0000
Fiebre (T>37,2°C) 1,3593| 0,7068 2,6144 0,8507 0,3564
Taquicardia 1,9830| 11,2778 3,0774 9,4336 0,0021
Taquipnea 3,3627 1,7463 6,4753 14,2500 0,0002
Hipotension 4,7163 0,9652 23,0467 4,4113 0,0357

En la tabla 5: Se muestra las variaciones de los signos vitales en el analisis bivariado. La
alteracion de la Presion arterial, especificamente la hipotensién (PAM<60 mmHg) tiene
OR =4,7163, IC 95% (0,9652-23,0467) con un p = 0,0357, que representa la estimacion
de riesgo mayor de todas del grupo de signos vitales alterados. Con respecto a la
saturacion menor de 80% se encontré una OR = 4,2051, IC 95% (2,6075-6,7817) con un
de p = 0,0000 que representa la estimacion de riesgo en segundo lugar con respecto al
ingreso a la UCI COVID-19. La taquipnea que corresponde a una Frecuencia Respiratoria
mayor de 30 respiraciones por minuto tiene una OR = 3,3627, IC 95% (1,7463-6,4753)

con un p = 0,0002 que representa la estimacion de riesgo en tercer lugar.
La taquicardia que corresponde a una Frecuencia cardiaca mayor de 100 latidos por

minuto tiene una OR = 1,9830, IC 95% (2,4277-9,1450) con un p = 0,0021, que

corresponde a una estimacion de riesgo en cuarto lugar en las comorbilidades. Por ultimo,
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con respecto a la Fiebre con una temperatura >37,2 °C no tuvo un p<0.05 para ser un

resultado estadisticamente significativo.

Tabla N° 07: Evaluar si los signos y sintomas al ingreso son predictores del ingreso

ala UCI COVID-19.

Estimacion IC 95% Chi- Significacion
de Riesgo | Inferior | Superior cuadrado | asintdtica
(OR) de Pearson | (bilateral)

Tos 0,99806 | 0,61165| 1,62857 0,00006 0,99379
Sensacion de alza 0,87519 | 0,56877 1,34670 0,36773 0,54424
térmica
Fatiga 4,27661 | 2,51433 | 7,27406 | 31,16483 0,00000
Anosmia 1,63145 | 0,98178 | 2,71104 3,60291 0,05768
Disnea 6,11258 | 2,80537 | 13,31861 | 25,15261 0,00000
Mialgia 1,99770 | 1,30158 | 3,06612 | 10,12947 0,00146
Dolor de garganta 1,27731 | 0,79693 2,04727 1,03618 0,30871
Cefalea 2,17284 | 1,41240 | 3,34270 | 12,63658 0,00038
Diarrea 1,75770 | 1,00823 | 3,06428 4,01496 0,04510
Llenado capilar
(>2seq) 584650 | 11,2710 | 26,8920 6,4715 0,0110

En la tabla 6: Se observa el analisis bivariado para los signos y sintomas més frecuente
presentada en los pacientes que son hospitalizados por COVID-19. El sintoma mas
asociado como predictor al ingreso a la UCI COVID-19 es la disnea con un OR =6,1126,
IC 95% (2,8054-13,3186) y un p=0,00000. Para el llenado capilar menor de 2 segundos

se encontro una OR = 5,8465, IC 95% (1,2710-26,8920) con un p = 0,0110, esta en
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segundo lugar. La Fatiga tiene una OR = 4,2766, IC 95% (2,5143-7,2741) con un
p=0,00000 redondeado que corresponde a una estimacion de riesgo en tercer lugar de los
signos y sintomas para el ingreso a la UCI COVID-19.

La cefalea posee un OR = 2,1728, IC 95% (1,4124-3,3427) con un p<0,05 lo coloca en
cuarto lugar como estimacion de riesgo para el ingreso a la UCI COVID-19. Quinta esta
la presencia de Mialgia también con un OR = 1,9977, IC 95% (1,3016-3,0661) con un
p<0,05.

Para el sintoma Diarrea la OR = 1,7577, IC 95% (1,0082-3,0643) con un p<0,05 el cual
representa el riesgo més bajo. No hubo un p estadisticamente significativo para las
variables presencia de tos, sensacion de alza térmica, anosmia y dolor de garganta;
tampoco para otras variables que se encontraron en el estudio, como alteracion de la

conciencia, malestar general, dolor torécico y diaforesis.
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Tabla N° 08: Analizar si los Exdmenes auxiliares alterados son predictores del

ingreso a la UCI COVID-19.

Estimacion IC 95% Chi- Significacion
de Riesgo cuadrado de | asintética
(OR) Inferior | Superior Pearson | (bilateral)
CO-RADS > 5 3,2350 1,9534 5,3574 21,6349 | 0,000003000
PCR >10 mg/dI 3,0637 1,8849 4,9797 20,9659 | 0,000005000
Dimero D >2,4 mg/I 8,3726 3,6467 19,2232 30,1794 | 0,000000039
LDH >480 U/I 6,0188 3,2271 11,2256 35,6988 | 0,000000002
Ferritina >1000 ng/ml 3,8400 2,0539 7,1792 18,4806 | 0,000017000
Procalcitonina >2,1 mg/dI 5,4857 2,5449 11,8251 20,4663 | 0,000006000
Lactato >2 mmol/I 1,7747 0,9102 3,4603 2,8754 | 0,089944000
Pa02/FiO2 <200 38,2373| 15,8737 92,1075| 113,0125|0,000000000
Tiempo de Protrombina
>13/4s 2,5200 1,3186 4,8161 8,1366 | 0,004338000
INR>1,15 1,2872 0,7225 2,2934 0,7359 | 0,390962000
Grupo Sanguineo y factor
distinto del O+ 0,6418 0,3584 1,1493 2,24320,134207000
Leucocitos >10 000 /ul 3,2007 2,0447 5,0101 26,7018 | 0,000000237
Linfocitos <1000 /ul 1,7921 1,1640 2,7593 7,0733| 0,007824000
Eritrocitos <4,5 x10° /ul 2,7528 1,6587 4,5687 15,9515 | 0,000065000
Hematocrito <40 % 3,0353 1,7568 5,2443 16,6825 | 0,000044000
Hemoglobina <14 g/dI 3,1493 1,8130 5,4705 17,5393 | 0,000028000
Plagquetas >400 000 /ul 2,4442 1,2584 4,7473 7,2815| 0,006967000
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neutréfilos >7 000 /ul 3,6312 2,3123 5,7022 32,5477 0,000000012
Monocitos <0, 3 x10° /ul 1,0891 0,7015 1,6908 0,14470| 0,703650000
Glucosa >126 mg/dl 2,4759 1,5886 3,8586 16,3259 | 0,000053000
Urea >40 mg/dl 3,7083 1,9641 7,0017 17,8187 | 0,000024000
Creatinina >1,5 mg/dl 2,9016 1,3575 6,2022 8,0946 | 0,004440000
TGO > 40 U/l 1,5910 1,0040 2,5211 3,9268 | 0,047522000
TGP > 55 U/l 1,5760 1,0009 2,4816 3,8745| 0,049026000
Fosfatasa alcalina >120
U/L 1,7501 1,0745 2,8505 5,0897 | 0,024068000

En latabla 7: Se muestra en andlisis bivariado de los auxiliares alterados donde la mayoria
de estos tienen una OR estadisticamente significativa con un p<0.05. Primero el examen
auxiliar con un OR mayor fue el PaO2/FiO2 <200 con un célculo de OR = 38,2373, IC
95% (15,8737-92,107484) con un p = 0,0000. Segundo, el dimero D >2.4 mg/1 con un de
OR = 8,3726, IC 95% (3,6467- 19,2232) con un p = 0,0000. Tercero el LDH >480 U/I

con un OR =6,0188, I1C 95% (3,2271- 11,2256) con un p = 0,0000.

Cuarta esta la Procalcitonina >2,1 mg/dl con un OR =5,4857, IC 95% (2,5449- 11,8251)
con un p=0,0000. Quinto la Ferritina >1000 ng/ml con un OR = 3,8400, IC 95% (2,0539-
7,1792) con un p=0,0000. Sexta la Urea >40 mg/dl con un OR = 3,7083, IC 95% (1,9641-
7,0017) con un p = 0,00002. Séptimo los neutrdfilos >7 000 /ul con un OR = 3,6312, IC

95% (2,3123 - 5,7022) con un p = 0,0000.

Octava la categorizacion de la imagen tomografica con un CO-RADS > 5 con un OR =

3,2350, IC 95% (1,9534 - 5,3574) con un p = 0,0000. Noveno el conteo de Leucocitos
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>10 000 /ul con un OR = 3,2007, 1C 95% (2,0447 - 5,0101) con un p = 0,0000. Décima
la Hemoglobina <14 g/dl con un OR = 3,1493, IC 95% (1,8130- 5,4705) con un p =
0,0000. Onceavo el PCR >10 mg/dl OR = 3,0637, IC 95% (1,8849- 4,9797) con p =

0,0000.

El doceavo el Hematocrito <40 % con un OR = 3,0353, IC 95% (1,7568- 5,2443) con un
p = 0,00004. La Creatinina >1,5 mg/dl es el treceavo con un OR = 2,9016, IC 95%
(1,3575- 6,2022) con p = 0,0044. Catorceavo el conteo de glébulos Rojos <4,5 x10 6 /I
conun OR =2,7528, IC 95% (1,6587- 4,5687) con p = 0,0001. Quinceavo el Tiempo de

Protrombina >13,4 s con un OR = 2,5200, 1C 95% (1,3186- 4,8161) con un p = 0,0043.

Dieciseisavo la Glucosa >126 mg/dl con un OR = 2,4759, 1C 95% (1,5886- 3,8586) con
un p de 0,00005. Diecisieteavo el conteo de Plaquetas >400 000 /ul con un OR = 2,4759,
IC 95% (1,5886- 3,8586) con un p= 0,0070. Dieciochoavo el recuento de Linfocitos
<1000 /ul con un OR = 1,7921, IC 95% (1,1640- 2,7593) con un p = 0,0078. El
Diecinueveavo la Fosfatasa alcalina >120 U/L con un OR = 1,7501, IC 95% (1,0745-

2,8505) con un p = 0,0240.

El veinteavo es la TGO > 40 U/l con OR = 1,5910, IC 95% (1,0040- 2,5211) con p =
0,0475. El veintiunavo es la TGP > 55 U/l con OR = 1,5760, IC 95% (1,0009- 2,4816)
con un p = 0,0490. Para las otras variables como el lactato >2.0, INR>1,15, Monocitos
<0,12 x10 3 /ul, Grupo sanguineo y factor distinto del O+ no existe un p<0.05 por lo tanto

no son estadisticamente significativos.
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Tabla N° 09: sexo y edad como predictor de ingreso a UCI COVID-19

IC 95% Significacion

Estimacion Chi- asintotica

de Riesgo cuadrado | (bilateral)

(OR) Inferior | Superior |de Pearson (p)

Sexo Masculino 1,7886| 11,1308 2,8290 6,2419 0,0125
Edad >65 afios 0,5259 0,3051 0,9066 5,4506 0,0196
Edad >75 afios 0,2967| 0,1185 0,7427 7,4456 0,0064
Edad >85 afios 0,2658 0,0307 2,2989 1,6660 0,1968

En latabla 08: Se muestra el analisis para las variables intervinientes. EI sexo Masculino,
en relacion con el sexo femenino tiene un OR = 1,7886, IC 95% (1,1308- 1,1308) con un
p = 0,0125 lo cual indica un predictor independiente de ingreso a UCI COVID-19. La

edad >65 afios, > 75 afios y > 85 afios no tuvieron un OR valido segun este estudio.
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CAPITULO V

DISCUSION

5.1 DESCRIPCION DE LOS HALLAZGOS MAS RELEVANTES Y
SIGNIFICATIVOS
No se encontré relacion estadisticamente significativa para la edad como variable

interviniente como predictor de ingreso a la UCI COVID-19. Las variables mas asociadas
como predictor de ingreso a la Unidad de cuidados intensivos COVID-19 fueron: Primero
el PaO2/Fi02 <200 y siguiendo el orden el dimero D >2.4 mg/1, Disnea, LDH >480 U/I
y el Llenado capilar (>2seg), Procalcitonina >2,1 mg/dl, la presencia de Obesidad, la
Hipotension, la presencia de Taquipnea, la presencia de Fatiga, la Saturacion de O2 <80%

y la Ferritina >1000 ng/ml.

Las variables que fueron factores protectores fueron la presencia de Tos, la Sensacion de
alza térmica, el Grupo sanguineo y factor distinto del O+. Las variables que no resultaron
con un OR estadisticamente significativo fueron la presencia de tos, la sensacion de alza
térmica, la Anosmia, la presencia de dolor de garganta, el lactato >2 mmol/l, INR>1,15,

Grupo Sanguineo Yy factor distinto del O+, y los Monocitos <0, 3 x10 3 /ul.

5.2 LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Algunas de las historias clinicas se encontraron incompletas al momento de recopilar la
informacion, y algunos datos de estas se encuentran ilegibles. La accesibilidad a las
historias clinicas en el hospital Adolfo Guevara Velasco fue mayor a la del hospital

Regional del Cusco. No se consideré la ocupacién del paciente y el antecedente o habito

82

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS



Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

de cocinar con Fogén por qué no se encontro tal dado registrado en la mayoria de las

historias clinicas.
5.3 COMPARACION CRITICA CON LA LITERATURA EXISTENTE

En cuanto a la Edad como variable interviniente, no se encontrd una relacion
estadisticamente significativa, y un OR como predictor de ingreso a la UCI COVID-19.
Sin embargo, en los antecedentes como el de Kim(19), Vanhems(20), Cheng (22),
Izquierdo(23), Petrilli(24) y Shan-Yan(25) contradicen a los resultados de nuestro
estudio. Los pacientes del sexo masculino tienen mas riesgo de ingresar a la UCI, con un
OR: 1,7886, IC 95% (1,1308-2,8290), es apoyado por lo estudios de Kim L.(19) y

Petrilli(24).

Sobre las comorbilidades como predictor de ingreso a la UCI COVID-19, Kim L.(19) y
colaboradores encontraron que tanto la obesidad (aRR, 1,31) y la diabetes (aRR, 1,13)
son factores asociados para el ingreso a la UCI COVID-19. Comparando con nuestro
estudio, la Obesidad tubo un OR =5,1851, p<0.05 IC 95% (3,2777-8,2027) lo cual apoya
la evidencia. Sin embargo, la diabetes tubo un OR = 1,1216, p > 0.05 I1C 95% (0,6564-

1,9165) lo cual no concuerda con el estudio previamente mencionado.

En cuanto a la Hipertension Arterial la OR = 1,8261, p<0.05 IC 95% (1,0582-3,1512),
concuerda como factor predictor de ingreso a la UCI COVID-19 con los estudios de
Serrano(21), Cheng(22) y Vageesh(26). Para las enfermedades cardiovasculares como
predictores se encontr6 un OR = 2,8824, IC 95% (1,1335-7,3294) que coincide con los
estudios de Kim (19) (aRR, 1,28) y Vageesh (26) (OR =4.44 (95% CI 2.64—7.47)). Otra

comorbilidad que no se relacion6 con estudios previos es la inmunosupresion, con un OR
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= 1,929 pero que no fue estadisticamente significativa en comparacion al estudio de

Kim(19), donde si hay una evidencia como factor predictor.

En cuanto a la enfermedad renal cronica a pesar de encontrar un OR = 1,5559, no fue
estadisticamente significativa, a pesar de encontrarse en los estudios de Kim(19) y
Petrilli(24), donde si hubo una relacion al ingreso a cuidados intensivos. La anemia como
antecedente, tiene un OR =1,8261, 1C 95% (1,0582-3,1512) y es importante destacar que
tiene un OR que no se encontrd en estudios previos como antecedente. No fueron
estadisticamente significativas otras variables como las enfermedades respiratorias

crénicas o trastornos neuroldgicos.

En cuanto a los signos vitales alterados durante su ingreso a emergencia, como predictores
de ingreso a UCI COVID-19 la Unica variable que no predice el ingreso a UCI es la
temperatura >37,2 °C. A pesar de un valido OR = 1,3593, 1C 95% (0,7068-2,6144), no es
estadisticamente significativa, que no concuerda al estudio de Vanhems(20) que tenia un
OR, 1,56 IC del 95%, (1,06-2,28). La alteracién de la Presion arterial, especificamente la
hipotension (PAM<60 mmHg) resultdé con un OR = 4,7163, p<0.05, IC 95% (0,9652-

23,0467), también se identifico en la investigacién de Cheng(22) y colaboradores.

Los resultados del estudio de lzquierdo(23) coinciden con nuestro estudio, donde la
taquipnea (frecuencia Respiratoria mayor de 30 respiraciones por minuto) tiene una OR
=3,3627, IC 95% (1,7463-6,4753). Con respecto a la saturacion <80% en nuestro estudio
encontramos un OR = 4,2051, IC 95% (2,6075-6,7817) que coincide con el estudio de
Vanhems(20) donde hallaron un OR, 12,45 IC del 95%, (5,27-29,4) para una Saturacion

<90% vy el de Petrilli(24) con un riesgo de 3.7, IC (2.8-4.8), para una saturacion de <88%.
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La taquicardia como una Frecuencia cardiaca mayor de 100 tiene una OR = 1,9830, IC
95% (2,4277-9,1450) que tiene rol importante en la escala de HACOR(121). Vageesh(26)
encontrd que la disnea fue el Unico sintoma predictivo de ingreso a UCI con un OR =
6,55; IC del 95%: (4,28-10,0) y es similar a los resultados de nuestro estudio con un OR
= 6,1126, IC 95% (2,8054-13,3186), que también coincide con el estudio de Li K, en
China(27).

La Fatiga resulto con un OR = 4,2766, IC 95% (2,5143-7,2741) que es un sintoma muy
frecuente encontrado en la literatura como el estudio de Townsend(60). La cefalea posee
un OR = 2,1728, IC 95% (1,4124-3,3427), que coincide con el estudio relacionado a la
gravedad de Caronna(69). Para el llenado capilar mayor de 2 segundos se encontr6 una
OR = 5,8465, IC 95% (1,271-26,892), no se encontrd estudios comparativos con esta

variable

La Mialgia tiene resultado sorpresivo con un OR = 1,9977, 1C 95% (1,3016-3,0661), la
literatura avala su presentacion como Kucuk(65) pero no se encontraron estudios que
avalan su complicidad como predictor de ingreso a UCI. Para el sintoma Diarrea tiene un
OR = 1,7577, IC 95% (1,0082-3,0643) no est4 relacionado a casos graves como lo
describe D’ Amico (72) pero Shan-Yan (25) lo asocia a mayor riesgo a la admisién a la
UCI-COVID19. Shan-Yan(25) encontré un OR = 1,7, IC del 95%: (1,0-2,9) P = 0,041,
como predictor de gravedad a la tos, y en nuestro estudio no es predictor para la UCI ya

que el resulto un OR =0,99806.
La sensacién de alza térmica tampoco es predictor de ingreso a UCI COVID-19 con un

OR = 0,87519, lo cual no coincide con el estudio de Shan(25) e lzquierdo(23). La

presencia de dolor de garganta no resulta como predictor de ingreso a la UCI COVID-19,
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solo como sintoma comun como lo describe Stokes(67). No se encontraron otros sintomas

como predictores de ingreso a UCI COVID-19 ademas de los descritos.

En cuanto a los examenes auxiliares alterados el PaO2/FiO2 <200 resulta con un OR =
38,2373, IC 95% (15,8737-92,107484), que representa la estimacidn de riesgo de ingreso
a UCI mas importante en todo el estudio. Ademas coincide con revisiones como la de
Machhi(74) y colaboradores, que estudiaron su asociacion con la mayor gravedad del
cuadro. Petrilli(24) encontr6 una estimacion de riesgo para el dimero D> 2500 ug/l, OR=
3.9 (2,6 a 6,0) lo cual es favorable a nuestro hallazgo, con un dimero D >2,4 mg/l con un
de OR = 8,3726, IC 95% (3,6467- 19,2232). En nuestro estudio para el LDH >480 U/I
hallamos un OR = 6,0188, p<0.05, 1C 95% (3,2271- 11,2256) lo cual coincide al trabajo

de Ayanian(91), donde se usa como predictor de prondostico.

No hay estudios como predictor de ingreso a UCI en cuanto a la Procalcitonina. Pero Bo
Zhou compar6 que los niveles mas altos procalcitonia en 2 grupos: COVID severo y muy
severo encontrando: (0.05ng/ml [IQR: 0.03-0.06] vs. 0.21ng/ml [IQR: 0.11-0.42],
p<0.05)(89), lo cual se relacionaria como predictor de gravedad. Nuestros resultados
cuando para Procalcitonina >2,1 mg/dl encontramos un OR = 5,4857, IC 95% (2,5449-

11,8251).

Para la Ferritina >1000 ng/ml se obtuvo un OR = 3,8400, IC 95% (2,0539- 7,1792) y al
igual que la procalcitonina coincide con los estudios para gravedad de Bo Zhou para
COVID muy severo en comparacion al severo (1006,16 ng / ml [IQR: 408,265-1988,25]
vs.291,13 ng / ml [RIC: 102,1-648,42](89). Los neutrofilos >7 000 /ul con un OR =

3,6312, IC 95% (2,3123 - 5,7022) dado que se relacionan como la tormenta de citocinas

86
DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS



Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

que esta relacionada a gravedad que estudié Li H(40). La categorizacion de la imagen
tomogréfica con un CO-RADS > 5 con un OR = 3,2350, IC 95% (1,9534 - 5,3574)
coincide con el estudio de estudio de Li en China(27). En la investigacion de Yin Q,(13)
encontrd que los pacientes del grupo grave tenian mas leucocitosis que avala a los
resultados de nuestro estudio, tomando a los Leucocitos >10 000 /ul resultando un OR =
3,2007, 1C 95% (2,0447 - 5,0101).

Taneri y colaboradores encontraron que un conteo disminuido de glébulos rojos, y una
hemoglobina disminuida estas asociadas a mayor gravedad(76), lo cual coincide con
nuestros resultados para la Hemoglobina <14 g/dl con un OR = 3,1493, IC 95% (1,8130-
5,4705); Hematocrito <40 % con un OR = 3,0353, IC 95% (1,7568- 5,2443); Globulos
Rojos <4,5x106 /1 conun OR = 2,7528, IC 95% (1,6587- 4,5687). Esto podria indicarnos
que la disminucién de parametros mencionados son factores predictivos para formas mas
graves de COVID que podrian requerir ingreso a la UCI COVID-19, que también esta
relacionado con la Anemia, como comorbilidad. EI PCR >10 mg/dl representa un OR =
3,0637, 1C 95% (1,8849- 4,9797) lo cual es muy parecido a los resultados de Petrilli(24)
donde encontraron un OR = 2,7, IC 95% (1,29-5,66 para PCR> 100 mg/ L) frente a PCR

<10 mg /L.

Li Z. y colaboradores encontraron que tanto la Urea como la creatinina son predictores
para COVID severo (80). Entonces es comprobado con los resultados, ya que para la
Creatinina>1,5 mg/dl el OR fue de 2,9016, 1C 95% (1,3575- 6,2022) y la Urea >40 mg/dl
OR fue 3,7083, IC 95% (1,9641- 7,0017). Anacleto y Ticona(28) encontraron qué el
tiempo de Protrombina esta relacionado a un ingreso a UCI (X2=110.43; p<0.001) y
coincide con lo encontrado por nosotros donde para el Tiempo de Protrombina >13,4 s se

consiguio un OR =2,5200, IC 95% (1,3186- 4,8161). Encontramos que la Glucosa >126
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mg/dl con un OR = 2,4759, IC 95% (1,5886- 3,8586), que coincide con que la glucosa
elevada estd relacionado a mayor gravedad del cuadro de COVID, en el estudio de

Carrasco (79).

Anacleto y Ticona(28) encontraron que la trombocitopenia como predictor de ingreso a
UCI (X2=110.43; p<0.001) lo cual no coincide con nuestra investigacion de donde la
trombocitopenia no tiene un OR valido ni es estadisticamente significativo.
Contrariamente encontramos que las Plaquetas >400 000 /ul con un OR =2,4759, IC 95%
(1,5886- 3,8586) se asocian al ingreso a UCI. Encontramos que el recuento de Linfocitos
<1x1000 /ul con un OR = 1,7921, I1C 95% (1,1640- 2,7593) y concuerda con el estudio
de Li K(27). Cai y colaboradores encontraron que el aumento de fosfatasa alcalina se
relaciona con formas de lesion hepatica(82). Con relacién al ingreso a la UCI COVID-19
para una Fosfatasa alcalina >120 U/L hallamos un OR = 1,7501, IC 95% (1,0745-

2,8505).

Encontramos también que la TGO > 40 U/I da resultado a una OR = 1,5910, IC 95%
(1,0040- 2,5211), y la TGP > 55 U/l con OR =1,5760, IC 95%, estan asociados al ingreso
a UCI COVID-19, se describe la afeccion hepatica como lo da a conocer Cai y
colaboradores(82). Para el Lactato >2 mmol/l, y el INR>1,15n0 se encontro su relacion
como predictor de ingreso a la UCI COVID-19, pero tampoco estuvieron avalados por la
literatura. En cuanto a los monocitos no sali6 una relacion estadisticamente significativa

como predictor, contradiciendo los resultados de Vanhems(20).

54 IMPLICANCIAS DE ESTUDIO
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Podemos sefialar con toda seguridad que los factores capaces de predecir con mayor éxito
el ingreso a la UCI COVID-19 son, el PaO2/FiO2 <200, el dimero D >2,4 mg/l, Disnea,
LDH >480 U/l y el Llenado capilar (>2seg), Procalcitonina >2,1 mg/dl,la presencia de
Obesidad, la Hipotension, la presencia de Taquipnea, la presencia de Fatiga y la
Saturacion de 02 <80%, la Ferritina >1000 ng/ml. Sobre la edad tener en cuenta que la
decisién clinica en cuanto al ingreso a la UCI COVID-19 involucra que los resultados en
este estudio puedan ser confusos ya que la evidencia encontrada contradice los resultados
encontrados. A continuacién, proponemos la siguiente tabla de criterios, con las variables
con un OR mayor.

Tabla N°08: Criterios PRASU, Predictor de Ingreso a UCI COVID-19

Criterios Mayores | PaO2/FiO2 <200

Taquipnea >30 Res x min
Saturacion de 02 <80%,

Criterios Menores | Hipotension PAM<60 mmHg

Disnea

Fatiga

Obesidad

Dimero D >2,4 mg/l
LDH >480 U/I

Procalcitonina >2,1 mg/dl

Ferritina >1000 ng/ml

e Alta probabilidad de Ingreso a UCI COVID-19: 3 Criterios Mayores.
e Moderada Probabilidad: 1 criterios mayor + 3 menores.

e Baja Probabilidad: 5 criterios menores.
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CONCLUSIONES
En pacientes del hospital Adolfo Guevara Velazco-EsSalud y el hospital Regional del

Cusco en el periodo de junio 2020 a abril 2021

Hay factores predictores del ingreso a la UCI COVID-19 independientemente.

e Las comorbilidades como la Obesidad, Hipertension Arterial, Enfermedad
Cardiovascular y la Anemia resultaron predictoras del ingreso a la UCI COVID-
19, y no fueron predictores la inmunosupresion, la Diabetes Mellitus y la
Enfermedad renal cronica.

e La variaciéon de los signos vitales al ingreso como la Saturacion de Oxigeno,
Frecuencia Cardiaca, y la Frecuencia Respiratoria, resultaron predictores del
ingreso a UCI COVID-19, y no fue predictor la Fiebre.

e Los signos y sintomas al ingreso Fatiga, Disnea, Dolor muscular o mialgias,
Diarrea y el Llenado Capilar resultaron predictores del ingreso a la UCI COVID-
19 y no fueron predictores la Tos, Sensacion de alza térmica, laanosmiay el dolor
de garganta.

e Los Examenes auxiliares alterados como el Hallazgo Tomografico, PCR, Dimero

D, LDH, Ferritina, Procalcitonina, PaO2/FiO2, Tiempo de, Protrombina,

Leucocitos, Linfocitos, Neutrdfilos, Eritrocitos, Hematocrito, Hemoglobina,

Plaquetas, Glucosa, Urea, Creatinina, TGO, TGP y Fosfatasa Alcalina resultaron

predictores del ingreso a la UCI COVID-19 y no fueron predictores el Lactato,

INR, Grupo sanguineo, factor y Monocitos.
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RECOMENDACIONES

e Al ministerio de Salud del Per, se sugiere implementar en los laboratorios de
hospitales COVID-19, si es que nos los habria los examenes: PaO2/FiO2, el
dimero D, LDH, la Procalcitonina y la Ferritina en el servicio de emergencia, ya
gue son los que poseen mayor capacidad para predecir un posible ingreso a la UCI
COVID-19, segun los resultados que encontramos

e Al ministerio de Salud del Peru se recomienda vacunar a los pacientes con factores
predictores a la UCI COVID-19 establecidos en esta investigacion.

o AlaDIRESA Cusco se sugiere realizar mas estudios que busquen encontrar si los
resultados en cuanto a la edad y su relacién al ingreso a UCI COVID-19 en nuestro
medio, y si los resultados de tal estudio coincidan con el nuestro intentar encontrar
las causas de por qué sucede esto.

e A todos los médicos o personal de salud interesado en el tema se sugiere mas
estudios con los parametros que estudiamos sobre mortalidad, y necesidad de
ventilacion mecénica, ademéas de corroborar los resultados estudiados en esta
investigacion.

e A todos los medicos profesionales se sugiere aplicar la tabla de criterios PRASU
en futuros estudios, para verificar su validez y poder aplicarla en la practica

médica.
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ANEXOS
ANEXO 01
VALIDACION DE LA FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Se aplicé el criterio de expertos. Para lo cual se recurri6 a 5 expertos a quiénes se les
proporciono los objetivos de la investigacion, la encuesta y una hoja de preguntas; con su
respectiva escala de valoracion, para la calificacion.

Cada instrumento de investigacién vino con la siguiente

VALIDACION DEL INSTRUMENTO
GUIA DE ESTIMACION DEL INSTRUMENTO
INSTRUCCIONES:

El presente documento tiene por objeto el de recoger informacion atil de personas
especializadas a cerca de la validez de constructo, confiabilidad y aplicabilidad del
instrumento de investigacion sometido a su juicio.
Esta integrado por diez(10) interrogantes, las cuales se acompafian de una escala de
estimacion que significa lo siguiente:
5: Representa el mayor valor de la escala y debe ser asignado cuando se aprecia que el

item es absuelto por el trabajo de investigacion de una manera totalmente suficiente.
4: Representa que la estimacion del trabajo de investigacion absuelve en gran medida la

interrogante planteada.
3: Significa la absolucion del item en términos intermedios.
2: Representa una absolucion escasa de la interrogante planteada.
1: Representa una ausencia de elementos que absuelven la interrogante planteada.

Marque con un aspa(X) en la escala geografica que figura a la derecha de cada

item, segun la opinion que le merezca el instrumento de investigacion.

101

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




