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Resumen

Objetivo: El objetivo del estudio fue describir las caracteristicas clinicas, laboratoriales y de tratamiento
en pacientes hospitalizados por COVID-19 y determinar los factores de riesgo para mortalidad

hospitalaria.

Métodos: Estudio de cohorte retrospectivo de pacientes adultos hospitalizados por COVID-19. Se

extrajeron datos clinicos, laboratoriales y de tratamiento de historias clinicas de pacientes que
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ingresaron al Hospital Nivel Il Daniel Alcides Carrién-Tacna. El andlisis de supervivencia emple6 el
modelo de riesgos proporcionales de Cox y se calcularon Hazard Ratio (HR) crudos y ajustados con

sus respectivos intervalos de confianza al 95% (1C95%).

Resultados: Se evalué a 351 pacientes, el 74.1% eran hombres, las comorbilidades mas comunes
fueron obesidad (31,6%), hipertensién (27.1%) y diabetes mellitus (24.5%). La mediana de tiempo de
hospitalizacién fue 8 dias (RIC: 4-15). El 32.9% fallecié durante el seguimiento. El andlisis multivariado
mostré un aumento del riesgo de morir asociada a edad >=65 afios HR=3.55 (IC95%:1.70-7.40),
incremento de lactato deshidrogenasa >720 U/L HR=2.08 (IC95%:1.34-3.22), y la saturacién de
oxigeno menor de 90%, principalmente cuando fue menor de 80% HR=4.07 (1C95%:2.10-7.88).

Ademaés, dentro del tratamiento, colchicina mostr6 un efecto protector HR=0.46 (1C95%:0.23-0.91).

Conclusiones: Los factores de riesgo para mortalidad por COVID-19 incluyeron ser mayor de 65 afios,
tener saturacion de oxigeno menor de 90% y elevaciéon del lactato deshidrogenasa >720 U/L; el

tratamiento con colchicina podria mejorar el pronéstico de los pacientes.

Palabras Clave: COVID-19; neumonia viral; mortalidad; colchicina; Peru. (Fuente: DeCS)

ABSTRACT

Objective: The objective of the study was to describe the clinical, laboratory and treatment
characteristics of patients hospitalized for COVID-19 and to determine the risk factors for hospital

mortality.

Methods: Retrospective cohort study of adult patients hospitalized for COVID-19. Clinical, laboratory
and treatment data were extracted from the medical records of patients admitted to Level Il Daniel
Alcides Carrion-Tacna Hospital. Survival analysis used the Cox proportional hazards model and crude
and adjusted hazard ratios (HR) were calculated with their respective 95% confidence intervals (95%
CI).

Results: 351 patients were evaluated, 74.1% were men, the most common comorbidities were obesity
(31.6%), hypertension (27.1%) and diabetes mellitus (24.5%). The median time of hospitalization was
8 days (IQR: 4-15). 32.9% died during follow-up. The multivariate analysis showed an increased risk of
dying associated with age> = 65 years HR = 3.55 (95% CI: 1.70-7.40), increase in lactate
dehydrogenase> 720 U /L HR = 2.08 (95% CI: 1.34-3.22), and oxygen saturation less than 90%, mainly
when it was less than 80% RH = 4.07 (95% CI: 2.10-7.88). In addition, within the treatment, colchicine
showed a protective effect HR = 0.46 (95% CI: 0.23-0.91).

Conclusions: Risk factors for mortality from COVID-19 included being older than 65 years, having
oxygen saturation less than 90%, and elevated lactate dehydrogenase> 720 U / L; colchicine treatment

could improve the prognosis of patients.

Keywords: COVID-19; viral pneumonia; mortality; colchicine; Peru. (Source: MeSH)
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MESANJE CLAVE:

Motivacién para realizar el estudio: El PerG se encuentra entre los diez primero paises de todo el

mundo con mayor niumero de muertes por millén de habitantes causados por COVID-19.

Principales hallazgos: Los factores asociados a mortalidad por COVID-19 fueron ser mayor de 65
afios y alteraciones clinicas al ingreso hospitalario como elevacion de lactato deshidrogenasa y

saturacién de oxigeno menor de 90%.

Implicancias: El reconocimiento temprano de estos factores de riesgo ayudaran a identificar a los
pacientes con un peor pronéstico en una etapa temprana de la enfermedad y asi poder implementar

mejores estrategias para reducir la mortalidad.
Introduccién

En diciembre del 2019 un brote causado por un nuevo coronavirus humano, el Coronavirus tipo 2 del
Sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2), fue detectado por primera vez en la ciudad de
Wuhan, provincia de Hubei en China, @ desde entonces se ha propagado por todo el mundo. Debido
a su rapida extension, la Organizacion Mundial de la Salud promulgé la pandemia por COVID-19, el 11
de marzo del 2020. @

Hasta el 21 de enero del 2021, fallecieron mas de 2 millones de personas por la COVID-19 en el mundo,

estando Per( entre los 10 paises con mayor nimero de muertes por millén de habitantes. ¢4

Actualmente, los principales factores asociados a mortalidad reportados fueron, la edad 265 afios, el
género masculino, la hipertension, la enfermedad cardiovascular, diabetes, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica y el cancer. ® Sin embargo, la mayoria de esta informacién es a partir de paises
de altos ingresos, lo cual difiere de paises de bajos a medianos ingreso como es la realidad peruana.
Sabemos que la carga de enfermedad critica es mayor en los paises de medianos y bajos ingresos,
esto sumado a la precariedad del sistema sanitario, generaria un mayor impacto de la COVID-19 en
nuestro pais. ® Debido a esta situaciéon y en medio de la pandemia, intentamos evaluar nuestra
experiencia, con el fin de investigar aquellos predictores clinicos y/o de laboratorio que permitan captar

de manera oportuna a aquellos pacientes con mayor riesgo de fallecer.

El presente estudio reporta los resultados de un andlisis de todos los casos hospitalizados con
diagnéstico confirmado de neumonia por SARS-CoV 2, en el Hospital 1l Daniel Alcides Carrion, en
Tacna, Peru. El objetivo del estudio fue describir las principales caracteristicas demogréficas, clinicas,
laboratoriales y de tratamiento de los pacientes con COVID-19 al momento del ingreso e identificar si

estan asociados con la tasa de mortalidad.
Métodos

Disefio del estudio
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Se realiz6 un estudio observacional, analitico de tipo cohorte retrospectivo; incluyendo el periodo del
23 de agosto al 13 de septiembre del 2020.

Poblacién y muestra

Se analizé un total de 450 historias clinicas de todos los pacientes hospitalizados por infeccién
secundaria a SARS-CoV 2 en el Hospital Il Daniel Alcides Carrion; ubicado en el distrito de Calana en
la ciudad de Tacna, Perl. Este es un hospital nivel 3 de referencia en el sur de Per(, pertenece a la
red asistencial EsSalud-Tacna. Cuenta con una capacidad de 110 camas de hospitalizacion y 18
camas UCI, el estrato social de pacientes que atiende son, trabajadores agrarios, pesqueros, obreros

y personal contratado. )

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afos, con diagnéstico confirmado de infeccién por SARS —
CoV 2, basado en los criterios clinicos, radiol6gicos y con prueba rapida de deteccion de anticuerpos
IgM y/o IgG reactiva o prueba de reaccién en cadena de polimerasa (PCR) SARS-CoV 2 de hisopado
nasofaringeo positivo, las cuales fueron procesadas en el laboratorio de biologia molecular de la

Direccién Regional de Salud Tacna.

Se excluyeron a pacientes sin sintomas respiratorios, retiros voluntarios durante la hospitalizacion y
cuando el diagnostico no fue confirmado. No se necesitd realizar un calculo de tamafio de muestra

dado que hicimos un censo y por tanto se incluyeron a todos los pacientes con los criterios definidos.
Variables de estudio

Se utilizé una ficha de recoleccion de datos que se dividié en 5 secciones: a) datos demograficos (edad,
sexo); b) caracteristicas clinicas (tiempo de enfermedad antes de acudir al hospital, tiempo de estancia
hospitalaria, hospitalizacién previa, saturacién de oxigeno al ingreso, uso de ventilacién mecanica,
desenlace en la evolucién); c) comorbilidades (obesidad, hipertension, enfermedades
cardiovasculares, diabetes mellitus, enfermedad pulmonar obstructiva crénica, asma, enfermedad
renal crénica, enfermedades oncolégicas, enfermedades inmunoldgicas, enfermedades
inmunosupresoras); d) datos de laboratorio (leucocitos, % de linfocitos, alanina aminotransferasa-TGP,
aspartato aminotransferasa-TGO, creatinina, proteina C reactiva-PCR, dimero D, lactato
deshidrogenasa-LDH.) y e) tratamiento administrado (Corticoides, Antivirales, Colchicina,

Tocilizumab).
Procedimientos

Se utilizé el registro general de pacientes que fueron hospitalizados desde el 1 de marzo hasta el 22
de agosto del 2020, una vez identificados los pacientes se hizo una revisién de las historias clinicas

fisicas y electrénicas a través del Servicio de Salud Inteligente.
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La recoleccion de los datos se realizé por cuatro investigadores, se realizé un doble ingreso de los
datos (por investigadores distintos), un quinto investigador se encarg6 del control de calidad de los
datos, cuando se hallé alguna variacion, se procedié a contrastar la informacion con la historia clinica.

Los pacientes fueron tratados de acuerdo con los protocolos institucionales desarrollados
especificamente para pacientes con COVID-19, los cuales se actualizaron de acuerdo con la aparicién
de nueva evidencia cientifica internacional, el presente trabajo no influyd el cambio de terapia de ningun

paciente.

El seguimiento de la mortalidad se hizo durante la estancia hospitalaria considerando como tiempo
cero al ingreso al hospital y como tiempo final a la ocurrencia de la muerte o al alta hospitalaria de los

participantes.
Anélisis estadistico

Todos los datos fueron analizados en el programa estadistico Stata SE 14 (StataCorp., Texas, EE.

UU.) donde se realizé el segundo control de calidad.

Para la estadistica descriptiva se usaron frecuencias simples y porcentajes para las variables
categéricas y para las variables numéricas la mediana y el rango intercuartilico (RIC) ya que al ser

evaluadas mostraron una distribucién asimétrica.

Se usaron las siguientes pruebas para los andlisis bivariados: para las variables categéricas se
analizaron con la prueba de chi? o exacta de Fisher segln sus valores esperados y para las variables
numeéricas se utilizé la prueba T de Student si habia distribuciéon normal o en su defecto la prueba U

de Mann-Whitney. El valor P<0.05 fue considerado estadisticamente significativo.

La funcién de supervivencia para las variables independientes se hizo con el método de Kaplan-Meier
y las diferencias entre las funciones de supervivencia fueron evaluadas con la prueba de log-rank. El
analisis de regresién crudo y ajustado, para evaluar la asociacion entre las caracteristicas basales al
ingreso y la mortalidad hospitalaria, empleé el modelo de riesgos proporcionales de Cox para hallar los
cocientes de riesgo instantaneos (HR) y sus respectivos intervalos de confianza (IC) del 95%. Las
variables que ingresaron en el andlisis ajustado se eligieron por significancia estadistica en el analisis
bivariado. Aquellas variables con un valor p<0.05 fueron ingresadas al andlisis de regresion de Cox

ajustado.

Aspectos éticos

La presente investigacion esta adherida a las normas de Helsinki para la investigacion en sujetos
humanos. El protocolo fue aprobado por el comité de ética de la Universidad Privada de Tacna (nimero
de registro: 48-FACSA-UI), también fue evaluado y aprobado por el comité de investigacion del Hospital

Daniel Alcides Carrion EsSalud-Tacna (nimero de registro: 00012-EsSalud-Cl).
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Para mayor transparencia el protocolo fue ingresado con codigo EI00000001619 al registro nacional
de Proyectos de Investigacion en Salud (PRISA) desarrollado por el instituto nacional de salud (INS-

Peru).

No se solicité el consentimiento informado debido a la naturaleza observacional retrospectiva del

estudio.

Resultados

De las 450 historias clinicas examinadas, 99 no cumplian los criterios de inclusién (80 pacientes
presentaban prueba confirmatoria negativa y 19 fueron hospitalizados por otros diagndésticos), se
incluyeron un total de 351 historias clinicas de pacientes internados con diagndstico de neumonia por
COVID-19, la mediana de edad fue de 61 (RIC: 50 — 69) afios, los pacientes fueron predominantemente
varones (74,1%) y del total, el 12.8% padecian mas de tres comorbilidades, las més importantes fueron:
obesidad (31,6%), hipertension arterial (27%) y diabetes (24,5%). La mediana de seguimiento
hospitalario fue de 8 dias (RIC: 4 - 15).

El 70.1% de pacientes ingresaron con una saturacion de oxigeno menor de 90%, la mayoria de ellos,
entre 80 y 90% (39%). 64 pacientes (18.2%) requirieron ventilacion mecanica, 47 (73.4%) de ellos
ingresaron a cuidados intensivos, la mediana de estancia en cuidados intensivos y de permanencia en
ventilacion mecanica fue de 13 (RIC: 8-18) y 8.5 (RIC: 5-14.5) dias respectivamente. En relacion con
los analisis auxiliares se observo leucocitosis mayor de 10 000 cel/mL en 56.1% de los pacientes, y la
mediana del porcentaje de linfocitos fue de 10% (RIC 5-16). (Tabla 1)

Durante la estancia hospitalaria, 119 (33,9%) pacientes fallecieron, con una tasa de mortalidad de 3,2
por 100 personas/dias a riesgo. 38 pacientes en ventilacion mecanica fallecieron. Se observé
diferencias estadisticamente significativas respecto a la mortalidad en aquellos pacientes con edad
avanzada y comorbilidades como hipertension, diabetes y enfermedad renal crénica. La saturacion de
oxigeno fue significativamente menor en el grupo de pacientes que fallecieron (p < 0,001). Ademas, se
observo que el ingreso a ventilador mecanico, tener mas de tres comorbilidades, la leucocitosis,
linfopenia, y el incremento de la proteina C reactiva, dimero D y lactato deshidrogenasas, fueron
significativamente mas frecuentes en los pacientes que fallecieron. La administracién de colchicina fue

significativamente més frecuente en los pacientes que sobrevivieron. (Tabla 2)

Los factores predictores de mortalidad se evaluaron mediante regresion de riesgo proporcional de Cox.
El analisis crudo encontré que los factores asociados a mortalidad fueron: edad mayor de 50 afios,
todas las categorias de saturacion de O2 menores de 90%. Las comorbilidades asociadas a mortalidad
en el andlisis crudo fueron: hipertension arterial, diabetes mellitus, enfermedad renal cronica, cancer y
tener mas de tres comorbilidades. Asi como los exdmenes de laboratorio alterados asociados a
mortalidad fueron, elevacion de: TGP y LDH. Los tratamientos que se asociaron a disminucién de la
mortalidad en el andlisis crudo fueron: Colchicina y Tocilizumab. En el andlisis ajustado después de

considerar a todas las variables asociadas en el andlisis crudo (p<0.05), la saturacion de oxigeno
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menor de 90% se asocio de forma independiente con la mortalidad hospitalaria, presentando HRa=2.20
(IC 95%: 1.07-4.51), HRa=2.54 (IC 95%: 1.14-5.70) y HRa=4.07 (IC 95%: 2.10-7.88) veces mayor
riesgo de muerte para SatO2 de 89 a 85%, 84 a 81% y <80%, respectivamente. Asi mismo la edad
mayor de 65 afios se asocié a mortalidad de forma independiente HRa=3.55 (IC 95% 1.70-7.40) al
igual que la elevacion de lactato deshidrogenasa superior a 720 U/L HRa=2.08 (IC 95% 1.34-3.22). El
tratamiento con colchicina se mostré6 como un factor de supervivencia de forma independiente en el
analisis multivariado (HRa=0.46 IC 95%: 0.23-0.91). (Tabla 3). La figura 1 (A, B, C y D) grafican la
funcién de supervivencia mediante las curvas de Kaplan-Meier para las variables que resultados

asociadas en el analisis de regresion ajustado.
Discusion

Un tercio de los participantes fallecieron durante el periodo de estudio y aproximadamente la quinta
parte de ellos necesitaron ventilacion mecanica. Los factores de riesgo con mayor impacto en la
mortalidad intrahospitalaria hallados fueron edad superior a 65 afios, saturacién de oxigeno menor de
90% Yy elevacion del lactato deshidrogenasa. La administracion de colchicina mostré un menor riesgo

en la mortalidad.

La mortalidad hallada en nuestra cohorte fue discretamente superior a la observada en otros reportes
de paises desarrollados (24,5% - 28,2%), pero menor, a la descrita en estudios de hospitales publicos
de paises latinoamericanos (36,9% - 52,3%). ¢12 Estas diferencias probablemente se deban a la
limitada disponibilidad de recursos, la demora en la bisqueda de atencién médica y a la demanda
masiva de cuidados intensivos en un corto periodo de tiempo, que abrumaron nuestro sistema

sanitario.

Observamos que la proporcion de pacientes que ingresaron con saturacién de oxigeno menor a 90%,
fue superior a lo descrito en dos hospitales publicos de referencia nivel Il de Lima, Peru (64,5% en el
Hospital Cayetano Heredia y 34,4% en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins). (11.13) Al igual que en
otros estudios, la saturacién de oxigeno menor de 90% se asocié a un mayor riesgo de muerte,
principalmente cuando la saturacién de oxigeno fue inferior a 80%. Esta elevada proporcién de
hipoxemia al ingreso refleja nuestro precario sistema de monitoreo prehospitalario, y la falta de
adherencia al algoritmo de manejo de infeccidon por COVID-19 en el primer nivel de atencion, donde
resaltan la utilidad de la saturacién de oxigeno. 4 A pesar de esto, nuestra tasa de mortalidad fue

inferior a la descrita por Mejia et al.

Por otro lado, la proporcidn de pacientes que recibieron ventilacion mecanica invasiva fue similar a lo
descrito en otros estudios (18,5% en Genoa, 20% en New York, 24,6% en Detroit), pero superior a lo
observado en un hospital de Lima (10,2%). (11.1516) Esto probablemente sea debido a los limitados
recursos disponibles en los hospitales de nuestro pais. En nuestro estudio, la mortalidad de quienes
ingresaron a ventilacion mecanica fue de 59.4%; siendo inferior a lo observado en otros estudios (66%

en Genoa, 88% en New York, 73,9% en Lima). (11.15-16)
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En nuestro estudio el tratamiento con Colchicina se mostr6 como un factor asociado a mayor
supervivencia, y aunque el pequefio nimero de participantes no permiten formar conclusiones
definitivas, nuestra experiencia clinica inicial mostré que la evolucién y pronostico mejoraba en aquellos
gue recibian este tratamiento, estos datos son similares con los resultados de estudios de cohorte y
ensayos clinicos que muestran que el tratamiento con colchicina mejora los resultados en pacientes
con COVID-19. 1718 Se postula que la Colchicina podria poseer un efecto inhibitorio en la activacion,
desestabilizacion y degradacion de los inflamosomas, y un potencial efecto antiviral que podria ser
secundario a la inhibicién de la polimerizaciéon de microtGbulos. 1929 Una revisién sistematica y
metaandlisis de 4 estudios publicados, reporta un Odds Ratio para mortalidad de 0.28 (IC del 95%:
0.18 — 0.44) que sugieren un beneficio importante en la supervivencia. A pesar de que esta revision
sistematica tiene serias deficiencias metodoldgicas y se debe ser cauteloso con sus resultados, da pie
para proponer la realizacion de ensayos clinicos aleatorizados y con un buen disefio metodolégico,

para poder probar verdaderamente este potencial efecto. 1

Nuestros hallazgos deben interpretarse con cautela dentro del marco de las limitaciones de esta
investigacion. La principal limitacion de nuestro estudio fue su naturaleza retrospectiva, por lo que no
fue posible examinar todas las caracteristicas clinicas (como peso, indice de masa corporal, etc.) o
antecedentes (como consumo de tabaco, alcohol, actividad fisica, etc), ello debido a que en la mayoria
de los pacientes estos datos no se registraron al ingreso hospitalario. Para futuros reportes es
necesario disponer de una ficha Unica de registro de pacientes diagnosticados con COVID-19 en la
gue se incluyan todos estos datos. Ademas, el estudio se realiz6 en solo una institucion de salud, y los
resultados pueden no ser representativos de otras instituciones peruanas. Por otro lado, algunos
pacientes no contaban con ciertos andlisis laboratoriales. Siendo necesarios estudios prospectivos con
la inclusién de una mayor cantidad de pacientes, multicéntrico y con informacion més detallada. Por
ultimo, es posible que muchos de los participantes se hayan automedicado antes de su ingreso al
hospital lo cual podria cambiar la historia natural de la enfermedad y algunos marcadores de laboratorio
debido a los efectos adversos de la automedicacion.

Los factores de riesgo para mortalidad por COVID-19 incluyeron ser mayor de 65 afios y alteraciones
clinicas al ingreso hospitalario como elevacion del lactato deshidrogenasa y saturacion de oxigeno
menor de 90% en especial cuando esta era menor de 80%. El reconocimiento temprano de estos
factores de riesgo puede ayudar a identificar a los pacientes con un mal prondstico en una etapa
temprana del curso de la enfermedad e implementar mejores estrategias para reducir la mortalidad
relacionada con COVID-19.
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Tabla 1: Descripcion de las caracteristicas clinicas y laboratoriales de la poblacion en estudio

(n=351)
Caracteristicas n (%)
Edad (afios)
18-49 87 (24.8)
50-64 132 (37.6)
+65 132 (37.6)
Sexo
Femenino 91 (25.9)
Masculino 260 (74.1)
Mortalidad
Sobrevivieron 232 (66.1)
Fallecieron 119 (32.9)
Comorbilidades
Obesidad 111 (31.62)
Hipertension arterial 95 (27.1)
Cardiopatias 12 (3.42)
Diabetes Mellitus tipo 2 86 (24.5)
Patologia Respiratoria
Crénica °7(16.2)
ERC 20 (5.7)
Oncoldgicos 12 (3.42)
Inmunosupresién 8 (2.28)
Cantidad de comorbilidades
<=2 306 (87.2)
>=3 45 (12.8)
Pacientes que ingresaron a VM 64 (18.2)
Pacientes que ingresaron a UCI 47 (13.4)
Estancia (dias)
Hospitalizacion * 8 (4-15)
ucCl * 13 (8-18)
VM * 8.5 (5-14.5)
Exadmenes de laboratorio
Saturacion de oxigeno (%)
>90 105 (29.9)
85-89 99 (28.2)
81-84 38 (10.8)
<80 109 (31.1)

Leucocitos (células/mm3)
<4 mil 7(2)
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4-10 mil 147 (41.9)

>10 mil 197 (56.1)
Porcentaje de linfocitos * 10 (5-16)
TGO (U/L)

<=40 104 (29.6)

>40 247 (70.4)
TGP (U/L)

<=40 108 (30.8)

>40 243 (69.2)
Creatinina (mg/dL)

>=1 166 (47.3)

<1 185 (52.7)
PCR (mg/dL)

<=10 89 (25.4)

>10 262 (74.6)
Dimero D (ug/L)

<=500 228 (65)

>500 123 (35)
LDH (U/L)

<=720 157 (44.7)

>720 194 (55.3)

Tratamiento

Antibiético 341 (97.2)
Corticoides 330 (94)
Colchicina 50 (14.3)
Tocilizumab 30 (8.6)
Antiviral 130 (37)

* Mediana y rango intercuartilico
ERC: Enfermedad renal cronica, VM: Ventilacion mecéanica, UCI: Unidad de cuidados intensivos,
TGO: Aspartato aminotransferasa, TGP: Alanina aminotransferasa, PCR: Proteina C reactiva, LDH:

Lactato deshidrogenasa.
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Tabla 2: Caracteristicas clinicas y laboratoriales de la poblacién en estudio de acuerdo al desenlace

hospitalario.

Variable Sobreviviente (n=232)  Fallecido (n=119) Valor P

Edad (afios) <0.01**
18-49 78 (89.7) 9 (10.3)
50-64 90 (68.2) 42 (31.8)
>=65 64 (48.5) 68 (51.5)

Sexo 0.185 **
Femenino 55 (60.5) 36 (39.5)
Masculino 177 (68.1) 83 (31.9)

Obesidad 0.290 **
Obesos 69 (62.2) 42 (37.8)
No obesos 163 (158.6) 77 (81.4)

HTA <0.01 **
No HTA 181 (70.7) 75 (29.3)
Hipertensos 51 (53.7) 44 (46.3)

ECV 0.563 **
Sin ECV 225 (66.4) 114 (33.6)
Con ECV 7 (58.3) 5(41.7)

DM2 0.020 **
Sin DM2 184 (69.4) 81 (30.6)
Con DM2 48 (55.8) 38 (44.2)

PRC 0.413 **
Sin PRC 197 (67) 97 (33)
Con PRC 35(61.4) 22 (38.6)

ERC <0.012
Sin ERC 225 (68) 106 (32)
Con ERC 7 (35) 13 (65)

Enfermedad. Oncoldgica 0.1162
Sin enfermedad oncoldgica 227 (67) 112 (33)
Con enfermedad oncoldgica 5(41.7) 7 (58.3)

Inmunosupresion 0.1262
Sin inmunosupresion 229 (66.8) 114 (33.2)
Con inmunosupresion 3(37.5) 5 (62.5)

Ingreso a VM <0.01 **
No ingres6 a VM 206 (71.8) 81 (28.2)
Si ingresé a VM 26 (40.6) 38 (59.4)

Ingreso a UCI 0.724 **
No ingres6 a UCI 202 (66.4) 102 (33.6)

Siingresé a UCI 30 (63.8) 17 (36.2)
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Tiempo de estancia Hospitalaria 9 (5-16) 6 (3-11) <0.01°
(dias) *
Tiempo en UCI (dias) * 13 (8-18) 14 (9-17) 0.782°
Tiempo en VM (dias) * 9.5 (6-16) 7 (2-14) 0.141°
Numero de comorbilidades <0.01 **
<=2 211 (69) 95 (31)
>=3 21 (46.7) 24 (53.3)
Saturacion de oxigeno (%) * <0.01 **
>90 94 (89.5) 11 (10.5)
85-89 69 (69.7) 30 (30.3)
81-84 23 (60.5) 15 (39.5)
<80 46 (42.2) 63 (57.8)
Leucocitos (células/mma3) 0.0312
<4 mil 5(71.4) 2 (28.6)
4-10 mil 108 (73.5) 39 (26.5)
>10 mil 119 (60.4) 78 (39.6)
Porcentaje de linfocitos * 12 (7-17) 6 (4-10) <0.01°
TGO (U/L) * 0.855 **
<=40 68 (65.4) 36 (34.6)
> 40 164 (66.4) 83 (33.6)
TGP (U/L) * 0.071 **
<=40 64 (59.3) 44 (40.7)
> 40 168 (69.1) 75 (30.9)
Creatinina (mg/dL) 0.334 **
>=1 114 (68.7) 52 (31.3)
<1 118 (63.8) 67 (36.2)
PRC (mg/dL) 0.017 **
<=10 68 (76.4) 21 (23.6)
>10 164 (62.6) 98 (37.4)
Dimero D (ug/L) 0.050 **
<=500 159 (69.7) 69 (30.3)
>500 73 (59.4) 50 (40.6)
LDH (U/L) <0.01 **
<=720 124 (78.9) 33(21.1)
>720 108 (55.7) 86 (44.3)
Tratamiento ATB 0.5052
No se administro 8 (80) 2 (20)
Si se administro 224 (65.7) 117 (34.3)
Tratamiento con corticoides 0.314 **

No se administré 16 (76.2) 5(23.8)
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Si se administré 216 (65.4) 114 (34.6)

Tratamiento con colchicina 0.025 **
No se administré 192 (63.8) 109 (36.2)
Si se administré 40 (80) 10 (20)

Tratamiento con tocilizumab 0.093 **
No se administré 208 (64.8) 113 (35.2)
Si se administro 24 (80) 6 (20)

Tratamiento antiviral 0.829 **
No se administro 147 (66.5) 74 (33.5)
Si se administré 85 (65.4) 45 (34.6)

* Mediana y RIC **Chi2 2 Exacta de Fisher ® U de Mann Whitney

HTA: Hipertension arterial, ECV: Enfermedad cardiovascular, DM2: Diabetes mellitus tipo 2, PRC:
Patologia respiratoria crénica, ERC: Enfermedad renal crénica, VM: Ventilacion mecanica, UCI:
Unidad de cuidado intensivos, TGO: Aspartato aminotransferasa, TGP: Alanina aminotransferasa,
PCR: Proteina C reactiva, LDH: Lactato deshidrogenasa, ATB: Antibidtico.
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Tabla 3: Modelo de regresion crudo y ajustado para los factores predictores de mortalidad

Variable HR Crudo (IC95%) Valor P HR Ajustado (IC95%)  Valor P
Edad (afios)

18-49 Reference - Reference -
50-64 2.79 (1.35-5.74) <0.01 1.92 (0.90-4.07) 0.09
>=65 4.95 (2.46-9.93) <0.01 3.55 (1.70-7.40) <0.01
Género *

Femenino Reference - Reference -
Masculino 0.69 (0.47-1.02) 0.07 -- --
Hospitalizacion previa  0.73 (0.23-2.30) 0.59 - -
Ingreso a VM 1.20 (0.80-1.80) 0.36 -- --
Comorbilidades

Obesidad * 1.10 (0.76-1.60) 0.62 -- --
HTA (mmhg) 1.77 (1.21-2.57) <0.01 0.92 (0.56-1.52) 0.75
Enfermedad 1.23 (0.50-3.03) 0.64 -- --
cardiovascular *

Diabetes mellitus 1.51 (1.03-2.23) <0.03 0.89 (0.53-1.50) 0.68
Enfermedad 0.94 (0.59-1.51) 0.81 -- --
respiratoria cronica *

Inmunosupresién 1.79 (0.73-4.41) 0.20

ERC 2.19 (1.23-3.91) <0.01 1.26 (0.67-2.39) 0.47
Enfermedad 2.21 (1.03-4.77) 0.04 2.12 (0.94-4.80) 0.06
oncolégica

Numero de

comorbilidades

<=2 Reference - Reference -
>=3 1.38 (1.17-1.61) <0.01 1.71 (0.86-3.42) 0.13
Saturacion de

Oxigeno

>90 Reference -- Reference --
85-89 2.50 (1.25-5.00) <0.01 2.20 (1.07-4.51) 0.03
81-84 3.34 (1.52-7.28) <0.01 2.54 (1.14-5.70) 0.02
<80 5.25 (2.76-9.97) <0.01 4.07 (2.10-7.88) <0.01
Analisis de laboratorio

TGO (U/L) *

<=40 Reference - Reference -
> 40 0.91 (0.61-1.34) 0.63 -- --



TGP (UIL)
<=40
> 40

Creatinina (mg/dL)

<=1

>1

PCR (mg/dL) *
<=10

>10

Dimero D (ug/L) *

<=500

> 500

LDH (U/L)
<=720

> 720
Leucocito
células/mm3 *
4 mil — 10 mil
<=4 mil
>=10mil
Tratamiento
Antibiético *
Corticoides *
Colchicina
Antivirales *

Tocilizumab

Reference
0.65 (0.44-0.94)

Reference
1.29 (0.89-1.85)

Reference
1.48 (0.92-2.34)

Reference
1.43 (0.99-2.06)

Reference
2.23 (1.49-3.34)

Reference
0.96 (0.23-4.01)
1.43 (0.97-2.10)

0.92 (0.23-3.75)
0.88 (0.36-2.16)
0.46 (0.25-0.90)
0.91 (0.63-1.33)
0.35 (0.15-0.81)

0.96
0.068

0.91
0.78
0.02
0.66
0.01

Reference
0.79 (0.52-1.20)

Reference

Reference

Reference

Reference
2.08 (1.34-3.22)

Reference

0.46 (0.23-0.91)

0.54 (0.23-1.28)
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0.02

0.16

* Variables que no ingresaron al modelo de regresion ajustado debido a que mostraron un valor p

> 0.05 en el modelo de regresion crudo

HR: Hazard ratio, VM: Ventilacién Mecéanica, HTA: Hipertension Arterial, ERC: Enfermedad renal

cronica, TGP: Alanina aminotransferasa, LDH: Lactato deshidrogenasa,
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Figura 1A: Curva de supervivencia de Kaplan-Meier por diferente categoria de saturacion de oxigeno

al ingreso hospitalario.
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Figura 1B: Curva de supervivencia de Kaplan-Meier por diferente categoria de edad
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Figura 1C: Curva de supervivencia de Kaplan-Meier por diferente categoria de Lactato
deshidrogenasa
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Figura 1D: Curva de supervivencia de Kaplan-Meier entre pacientes que recibieron o no tratamiento
con colchicina
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