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RESUMEN

Antecedentes: COVID-19 es una enfermedad respiratoria que ocasiona un cuadro
clinico inespecifico, con sintomatologia variada que van desde un resfriado comin hasta
enfermedades graves como el sindrome respiratorio agudo grave (SDRA) e incluso la
muerte. A medida que han transcurrido los meses, las investigaciones no han sido
suficientes para determinar un tratamiento especifico para esta enfermedad, por lo que
la estimacion de factores de riesgo, comorbilidades y laboratorios de extension ha sido
de gran importancia para promover la prevencion, sobre todo en los diferentes grupos de
riesgos. Objetivo: Analizar la gravedad por COVID-19 en el Hospital Carlos Andrade
Marin, Quito, 2020. Material y métodos: Se realizd un estudio descriptivo, no
experimental, transversal y retrospectivo, basado en la revision de historias clinicas de
una matriz comprendida de 3717 pacientes con sospecha de COVID-19, obtenida del
servicio de emergencia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin en el
periodo comprendido de abril - julio 2020. Resultados y Conclusiones: Por medio de
criterios de inclusion y exclusion la muestra quedo conformada por 290 pacientes, con
predominio del sexo masculino, mayores de 60 afios. Los mismos que el 87,58% de
pacientes requirieron manejo hospitalario y con letalidad de 11,03%. La patologia
cronica asociada fue la hipertension arterial (48%), seguida de diabetes mellitus (31%)
aumentando la probabilidad de complicaciones de pacientes. Finalmente, los examenes
de laboratorio obtenidos se encuentran alterados 5 de 5, ayudando a prever una conducta
terapéutica que permita monitorizar el estado del paciente, su evolucion y posibles
complicaciones, presentando un riesgo elevado para presentar SDRA y coagulopatias

que son potencialmente mortales.

PALABRAS CLAVE: COVID -19, SARS-COV2, Hipertension Arterial, Diabetes
Mellitus, IL-6, Dimero D
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ABSTRACT

Background: COVID-19 is a respiratory disease that causes a nonspecific clinical char,
with symptoms are ranging from the common cold to serious illnesses such as severe
acute respiratory syndrome (ARDS) and even death. Over the months, research has not
been sufficient to determine a specific treatment for this disease, so the estimation of
risk factors, comorbidities and extension laboratories have been of great importance to
promote prevention, especially in the different risk groups.

Objective: To Analyse the severity of COVID -19 at Carlos Andrade Marin Hospital in
Quito, 2020.

Material and methods: A descriptive, non-experimental, cross-sectional and
retrospective study was carried out, based on the review of medical records of a matrix
of 3717 patients with suspicion COVID-19, obtained from the emergency service of the
Carlos Andrade Marin Hospital in the period April - July 2020.

Results and Conclusions: Using inclusion and exclusion criteria, the sample consisted
of 290 patients, predominantly male, older than 60 years. Like 87.58% of the patients,
they required hospital management and with a fatality of 11.03%. The associated
chronic pathology was arterial hypertension (48%), followed by diabetes mellitus
(31%). Finally, laboratory tests obtained are altered 5 out of 5, helping to foresee a
therapeutic behaviour that allows monitoring the patient's condition, its evolution and

possible complications.

KEY WORDS: COVID -19, SARS-COV?2, Arterial Hypertension, Diabetes Mellitus,
IL-6, D-Dimer

{
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Reviewed by: Chavez, Maritza

Language Center Teacher
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INTRODUCCION

La OMS informd el 16 de abril de 2020 un total de 1°995.983 casos de COVID-19 a
nivel mundial, con una mortalidad promedio de 6.57% (Zhou, Yu, & Du, 2020). Segun
el Centro Chino para el Control y la Prevencion de Enfermedades reportd 72.314 casos
de los cuales, 58.574 pacientes (81%) se clasificaron como leves, 10.124 (14%) se
catalogaron como graves y 3.616 (5%) considerada enfermedad critica. La tasa
promedio de letalidad fue de 2.3%, pero la mortalidad fue tan alta como 49% en
pacientes con enfermedades criticas. Los factores de riesgo que se han asociados con
una mayor frecuencia en el desarrollo del sindrome de dificultad respiratoria aguda
(SDRA) y la muerte incluyeron a los extremos de la vida, neutrofilia, disfuncion

organica, coagulopatia y niveles elevados de dimero D ( Liang, Liang, & Ou, 2020).

La informacion que al momento se posee es limitada para poder describir las
caracteristicas clinicas de presentacion y el porcentaje de hospitalizacion con esta
enfermedad. El espectro clinico de la neumonia por COVID-19 varia de casos leves a
criticos. Los pacientes con enfermedades leves presentaron sintomas como: fiebre, tos
acompafiado de produccion de esputo y fatiga; pudiendo provocar hasta sepsis,
insuficiencia respiratoria, sindrome de dificultad respiratoria aguda, insuficiencia
cardiaca y shock séptico. La deteccién temprana de pacientes con probabilidades a
desarrollar enfermedades criticas es de gran importancia y puede ayudar a brindar una

atencion adecuada y optimizar el uso de recursos limitados ( Liang, Liang, & Ou, 2020).

El primer caso “latinoamericano” de COVID-19 se registr6 en Brasil el 26 de febrero y
la primera muerte por la infeccion en la regién se anuncié en Argentina el 7 de marzo.
Si bien los primeros casos confirmados fueron personas llegadas de viajes al exterior,
los casos de infecciones se han multiplicado por transmision local. Hasta el 06 de abril,
Latinoamérica acumulaba méas de 27.000 casos confirmados y alrededor de 900
fallecidos, siendo a la fecha Brasil con 10.278 casos el pais méas afectado, seguido de
Chile (4.161), Ecuador (3.465), Peru, Panama, Argentina y México (Alvarez & Harris,
2020).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A final del 2019 se presentd un brote de un cuadro clinico en un gran nimero de
personas en la region de Wuhan, que se caracterizaba por la presencia de fiebre, tos seca
y debilidad generalizada, acompafiada en ocasiones de sintomas gastrointestinales, el 11
de febrero del 2020 el Comité Internacional de Taxonomia de virus lo designo como
Sindrome Respiratorio Agudo Severo Coronavirus 2 (SARS-COV?2) (Inca Ruiz & Inca
Leon, 2020).

La secuencia genética del SARS-CoV-2, fue difundido mediante la iniciativa GISAID
(Global Initiative on Sharing All Influenza Data), ayud6 al desarrollo rapido de pruebas
diagnosticas mediante la técnica de RT-PCR. De esta forma, para el 17 de enero de
2020, cientificos de la Universidad Charité de Berlin compartieron el protocolo de
deteccion a la OMS y pusieron a disposicion mundial los controles positivos mediante
el EVAg (European Virus Archive global) (Guerrero, 2020).

Segun datos emitidos hasta el 5 de junio de 2020, se han reportado aproximadamente
41.000 casos positivos y mas de 3.480 muertes por COVID-19 registradas en Ecuador.
Esta patologia causada por el virus SARS-CoV-2 fue detectada por primera vez en el
pais el 1 de marzo de 2020. Mientras que la primera muerte registrada asociada al
COVID-19 se dio el 14 de marzo de 2020. En el transcurso de dos meses, el nimero de
fallecidos ascendieron a 2.300 aproximadamente a causa de esta patologia (Montanez,
2020).

Por lo tanto, el estudio se encamina a determinar que pacientes con estas patologias
cronicas: hipertension Arterial, Diabetes Mellitus, Céancer, Obesidad y EPOC, que
presenta una mayor tasa de infeccion de COVID-19, para poder determinar de una
manera mas eficaz que pacientes requieren ser ingresados a las diferentes salas de
COVID, terapia intensiva y con ello reducir las complicaciones clinicas que en muchos
casos llevan a la muerte del paciente de ahi nace la necesidad de este estudio.
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JUSTIFICACION

La infeccion por COVID-19 constituye un desafio para el personal de salud tanto en el
diagnostico como en el tratamiento, al carecer de suficientes investigaciones
relacionadas con esta patologia, en nuestro pais esta investigacion sera de gran utilidad
ya que nos permitira tener una vision mas amplia y objetiva de que patologias cronicas
presenta una mayor tasa de infeccion, se ha tomado como referencia a uno de los
hospitales mas grandes de nuestro pais, el Hospital Carlos Andrade Marin, ubicado en la
ciudad de Quito, principal ciudad que concentra el mayor nimero de casos por COVID-
19.

La poblacion favorecida serd conformada por pacientes COVID-19 positivos, atendidos
en el Hospital Carlos Andrade Marin, que al identificar factores de riesgo que
predispongan una mayor severidad de la enfermedad, se prevendra el desarrollo de
complicaciones sistémicas que involucran a esta patologia, Ilevado a la muerte a varios

pacientes.

En los datos estadisticos a nivel nacional que se han ido presentando segin como va
transcurriendo el tiempo de la pandemia, se puede evidenciar que la de tasa infectados y
muertos por COVID-19, no son exactos debido la alta virulencia y la falta de pruebas

diagnosticas, de ahi la gran relevancia de conocer esta informacion en nuestro entorno.
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OBJETIVOS

Objetivo general

Analizar la gravedad por COVID -19 en el Hospital Carlos Andrade Marin. Quito,
2020,

Objetivos especificos
1. Establecer la prevalencia de COVID-19 de acuerdo a edad y sexo.
2. Determinar la tasa de infeccion de COVID-19 asociada a las diferentes
patologias cronicas
3. Analizar la eficiencia de examenes de gabinete: Interleuquina- 6, Dimero D,

Ferritina, PCR y Procalcitonina.
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CAPITULO I
ESTADO DEL ARTE

Definicion

COVID-19 es causado por SARS/COV?2 que es un virus de ARN que produce sintomas
clinicos similares a SARS-CoV y MERS-CoV. EIl sintoma més caracteristico de los
pacientes con COVID-19 es la dificultad respiratoria (YAn-Chao, Wan-Zhu, &
Tsutomu, 2020).

Etiologia

El origen del virus es un misterio que continla siendo motivo de investigacion, el
SARS-CoV-2 es el tercer tipo de coronavirus que ha provocado una enfermedad grave
en los seres humanos que se propaga a nivel mundial en las Ultimas 2 décadas. El
Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS) fue el primero que provocd una
enfermedad grave, se pensaba que se origind en Foshan- China, y resulté en la
pandemia de SARS-CoV en los afios 2002-2003. El segundo fue el Sindrome
Respiratorio de Oriente Medio (MERS), que se origind en la peninsula ardbiga en 2012
(Zaki, Van Boheemen, Bestebroer, Osterhaus, & Fouchier , 2012).

El SARS-CoV-2 tiene un diametro de 60 a 140 nm y picos distintivos de 9 a 12 nm,
dando a los viriones la apariencia de una corona solar. A través de la recombinacién y
variacion genética, este virus tiene la capacidad de adaptarse e infectar nuevos
hospederos. (Lam Tsan-Yuk, Jia, & Cao, 2020)

Por la escasa informacion y estrecha similitud de alrededor del 96% a nivel de su
genoma se considera que los murciélagos son el reservorio natural del SARS-CoV-2,
pero en diferentes estudios se ha propuesto que los humanos se infectaron con el SARS-
CoV-2 a traves de un huésped intermedio, como el pangolin. (Palacios Cruz, Santos,

Velasquez Cervantes , & Leon Juarez , 2020)

Epidemiologia
Los pacientes diagnosticados con COVID-19, se encuentran entre los 30 a 79 afios
representan aproximadamente el 86,6% de todos los casos y con una mediana de
pacientes afectados fue de 47 afios. A diferencia del SARS y el MERS, han presentado
cargas virales altas incluso cuando no tienen fiebre o sintomas leves (Wang, Wang,
Chen, & Qin, 2020).
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Hasta el 10 de abril de 2020 se ha reportado en 182 paises con casos positivos de
COVID-19, con 1°563.857 personas confirmados a nivel mundial y 95.044 fallecidos a
causa de COVID-19, dando como resultado una tasa de mortalidad del 6,08% a nivel
mundial. En el continente americano se reportan 537.678 casos confirmados; lo que
constituye el 34,4% del total de los casos reportados a nivel mundial, presentando en el
continente una cantidad de 19.309 fallecidos hasta el 10 de abril de 2020, que determina
una tasa de mortalidad del 3,59%; Estados Unidos es el pais con mayor cantidad de
casos reportados en el continente, sobrepasando los 501.680 casos confirmados y
18.780 fallecidos (Pérez Abreu, Gémez Tejeda, & Dieguez Guach, 2020).

La informacion que se presenta en el sitio Web del Ministerio de Salud Publica
proporciono los datos estadisticos de la pandemia por COVID a partir del 15 de febrero
de 2020, fecha de presentacion del primer caso confirmado en el territorio ecuatoriano
que padecia de COVID-19. Hasta el mes de febrero el numero fue de 24 casos, para el
mes de marzo eran ya 4.872 los casos presentados, en el mes de abril el nimero de
casos confirmados en el pais ascendieron a los 16.230 casos, hasta el 22 de mayo de
2020 las cifras aumentaron a los 26.872 casos confirmados en Ecuador. De este nimero
de pacientes el 57,70% corresponde a la poblacion son varones y el 44,30% a mujeres.
La tasa de fallecimiento corresponde a un total de 3.056 personas, de este nimero el
66,33% son hombres y el 33,67% mujeres. Lo que preocupa en las estadisticas es la
cifra de fallecidos probables con una cantidad de 1.892 personas (Prado Ortega &
Grunauer Robalino, 2020).

Fisiopatologia

En las primeras etapas de la infeccion, el SARS-CoV-2 se dirige a las células epiteliales,
nasales, bronquiales y los neumocitos, a traves de la proteina espiga de la estructura
viral que tiene la capacidad de unirse a los receptores de la enzima convertidora de
angiotensina 2 (ACE2). Ademés, la serina proteasa transmembrana de tipo 2
(TMPRSS2), que se encuentra presente en las células del huésped, se encargan de
promover la captacion viral al escindir ACE2 y activando la proteina S del SARS-CoV-
2, que media la entrada del virus hacia el interior de las células huésped. ACE2 y
TMPRSS2 se expresan en la celula del huésped, teniendo mayor afinidad hacia las
células epiteliales alveolares de tipo II. Al igual que otras enfermedades virales

respiratorias, como la influenza, se presentan una linfopenia profunda, las personas que
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han sido diagnosticadas con COVID-19 cuando el virus SARS-CoV-2 infecta y mata las
celulas de linfocitos T. Ademas, la respuesta inflamatoria viral, que consiste en la
respuesta inmune innata y adaptativa, altera la linfopoyesis y aumenta la apoptosis de

los linfocitos (Zuo, y otros, 2020).

En etapas tardias de la infeccion por el virus del SARS/COV2, existe una aceleracion de
la replicacion viral, produciendo un compromiso de la integridad de la barrera epitelial-
endotelial. Ademés, el SARS-CoV-2 infecta las células endoteliales capilares
pulmonares, lo que hace que inicie la respuesta inflamatoria y desencadena una
afluencia de monocitos y neutréfilos. Los estudios de autopsia han permitido demostrar
que existe un engrosamiento difuso de la pared alveolar con células mononucleares y

macrofagos que se infiltran en los espacios aéreos (Xu, Shi, & Wang, 2020).

Se puede evidenciar en las pruebas de imagen el signo de vidrio deslustrado por la
presencia de edema e infiltrados inflamatorios mononucleares intersticiales. Después de
un tiempo, se forma una membrana hialina debido a que se produce un edema pulmonar
que llena los espacios alveolares, que es compatible con el sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SDRA) de fase temprana. El angioedema que se origina a nivel
pulmonar depende de la bradicinina y puede contribuir al agravamiento de la
enfermedad, la alteracion que se presenta en la barrera endotelial produce una alteracién
en la hematosis, lo que conlleva a una deficiente difusién de oxigeno que son rasgos
caracteristicos de COVID-19 (Van de Veerdonk, Netea , & Van Dueren, 2020).

En los casos graves de COVID-19, se inicia una activacion fulminante de la cascada
coagulacion y un aumento del consumo de factores de coagulacion. En un informe que
se presentd de los casos de COVID-19 en Wuhan, China, donde se report6 que el 71%
de los 183 pacientes que fallecieron, cumplian criterios para una coagulacién
intravascular difusa (CID). A nivel pulmonar se da lugar a un proceso inflamatorio que
da lugar a una afectacion del tejido y las células endoteliales, la presencia de estas
alteraciones conlleva a que se dé la formacion de microtrombos, siendo estos asociados
a un aumento en la incidencia de enfermedades trombéticas en los pacientes criticos. El
fallo multiorganico se da lugar al momento que el paciente que presenta COVID-19

desarrolla sepsis viral (Joost Wiersinga , Rhodes, & Cheng, 2020).
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Transmision

La transmision de enfermedades infecciosas depende de tres condiciones: fuentes de
infeccion, vias de transmision y huéspedes susceptibles. La transmision de persona a
persona se consideré como un modo de transmision principal, el SARS/CoV-2 se
transmitio a través de aspirados respiratorios, gotitas, contactos y la transmisién de
aerosoles, los estudios indican que un paciente podria transmitir la enfermedad a dos o
tres personas, que es mas alto que el SARS y el MERS (Li, Guan, Wu, & Wang, 2020).

La infeccion nosocomial fue un severo problema para el sistema de salud de los
diferentes paises con COVID-19. Esto se dio debido que se produjo una excesiva
demanda de los servicios de atencién médica, llegando a sobrecargar toda la red de
salud tanto publica como privada de los paises afectados y obstaculizando que las
personas infectadas con un desarrollo grave de la enfermedad pudieran acceder a una
revision por un facultativo de salud a tiempo, lo que resulto en un incremento de la
mortalidad causada por esta patologia. Muchos procedimientos invasivos utilizados en
los pacientes criticos se consideran factores de alto riesgo para transmisién, como:
intubacion, ventilacion manual por reanimador, ventilacion no invasiva, canula nasal de
alto flujo, examen de broncoscopia, succion y transporte del paciente (Wang, Hu, & Hu,
2020).

Factores de riesgo
Entre el 60% y el 90% de los pacientes que se encuentran hospitalizados con
diagnostico de COVID-19 presentan comorbilidades que agravan el cuadro. Entre las
patologias crénicas mas comunes en pacientes hospitalizados con este diagnostico
incluyen: hipertension (48% -57%), diabetes (17 % -34%), enfermedad cardiovascular
(21% -28%), enfermedad pulmonar crdnica (4% -10%), enfermedad renal cronica (3% -
13%), neoplasia maligna (6% -8%) e higado crénico enfermedad (<5%) (Garg, Kim, &
Whitaker, 2020).
e Adultos Mayores
El envejecimiento es la consecuencia de la acumulacion de dafios a nivel celular y
molecular a lo largo del tiempo, lo que produce un descenso progresivo de las
capacidades fisicas y mentales, que conlleva a que este grupo etario presenten
mayor vulnerabilidad a padecer COVID-19. Esta patologia en los adultos mayores

suele manifestarse de una manera atipica y presentar un cuadro clinico vago e
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inespecifico a diferencia de los otros grupos etarios. Los factores contribuyentes
incluyen los cambios fisiologicos propios de la vejez, presencia de multiples
afecciones, espacios reducidos de casas de acogida. (Lloyd-Sherlock, Ebrahim,
Geffen , & Mckee, 2020).

Se evidencio que los adultos mayores presentan mayor probabilidad de padecer un
proceso MA&s grave en comparacion a otros grupos etarios. En América Latina, donde
México se presenta como edad promedio de personas contagiadas por SARS-CoV-2
fue de 44 afos, mientras que, en Chile, se reporta que el 7,2 % de los casos
confirmados correspondi6 al grupo etario de 60 afios a méas. En estudios presentados
en ltalia, se reportd que el promedio de edad de los pacientes que fallecieron por
COVID-19 fue de 81 afios. Ademas, la OMS en China reportd que la mayoria de
casos (77,8%) oscila entre los 30 y 69 afios (Aquino Canchari, Quispe-Arreta, &
Huaman Castillon, 2020).

e Diabetes mellitus
Las personas con diabetes mellitus (DM), poseen mayor riesgo de desarrollar
infecciones, debido al resultado de multiples alteraciones en su inmunidad innata ya
que presentan una alteracion en la funcion de las células sistema inmune como:
adhesion, quimiotaxis, fagocitosis y destruccion intracelular de patdgenos que
puedan invadir el organismo de los pacientes con DM (Kulcsar, Coleman, Beck, &
Frieman, 2019).

La presencia de las alteraciones en la inmunidad celular, y la existencia de una
inmunidad humoral precaria, se ve reflejado en la disminucion de produccién de
anticuerpos y del sistema de complemento, lo puede influir en la patogenia de la
infeccion. Las personas que padecen de esta patologia crénica en la mayoria de los
casos presenta incremento notable del tejido adiposo, lo que conlleva a una
alteracion de la homeostasis la glucosa, generando 2 alteraciones primordiales tales
como la hiperglucemia crénica y un estado inflamatorio crénico, lo que produce un
efecto negativo en la inmunidad de los pacientes con DM y haciéndolos que sean
mas susceptibles a las infecciones, la diabetes se considera como un factor de riesgo
importante del aumento de la mortalidad en pacientes con SARS y el MERS-CoV
(Bloomgarden, 2020).
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En Hong Kong las 3 primeras victimas por COVID-19 ocurrieron en personas que
padecian de diabetes. Mientras que en China de 1099 pacientes positivos para
COVID-19, 173 de ellos se clasificaron como graves, de ellos 16 % presentan como
enfermedad base a la diabetes mellitus; en contraste, solo 5,7 % de los 926 casos
restantes con enfermedad leve tenian diabetes mellitus (Maddaloni & Buzzetti,
2020).

e Enfermedad pulmonar obstructiva crénica
Muchas de las patologias cronicas mas comunes que se presentan en la poblacion en
general, tienen mayor incidencia en pacientes que padecen de EPOC, hasta el 60-
90% de los pacientes con EPOC presentan alguna comorbilidad, lo que contribuye a
que presenten una mayor gravedad en la sintomatologia, produciendo una
disminucion significativa en la tasa de la supervivencia del enfermo. Las
complicaciones que ponen en mayor riego la vida del paciente con EPOC que
padecen COVID-19, en lo que corresponde al aparato respiratorio se pude dar:
neumonia extensa , SDRA, lo que conlleva al sistema cardiovascular se puede
presentar: miocarditis, arritmias cardiacas y patologia tromboembdlica, si el
paciente durante el desarrollo de COVID-19 presenta alguna complicacion, esto se
convierte en un antecedente que toca tener en cuenta y darle mucha importancia a la

hora de planear el seguimiento ambulatorio. (Figueira Gongalves & Golpe , 2020).

Las infecciones causadas por virus provocan una respuesta inflamatoria sistémica
intensa que causa un desequilibrio entre los mecanismos homeostaticos
procoagulantes y anticoagulantes, por lo que un aspecto a analizar es la enfermedad
tromboembdlica (Tang, Li, Wang, & Sun, 2020).

Varios estudios se encuentran analizado la presencia de comorbilidades y factores
de riesgo en pacientes con COVID-19. Es interesante sefialar que la presencia de
enfermedades respiratorias crénicas varia en gran medida dependiendo de los
distintos paises. Estudios realizados, en los hospitales de China se obtuvieron como
resultado que el EPOC representa el 1,5% de patologias crénicas e Italia se
presentan resultados similares. Por el contrario, en los paises de Estados Unidos o el
Reino Unido los datos estadisticos son completamente opuestos. En un estudio de
5.700 pacientes hospitalizados con COVID-19 en Nueva York, se describe que la
EPOC se encuentra presente en unos 5,4% pacientes. En Reino Unido los resultados
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son incluso superiores, se describe que existe una prevalencia de un 19% de
pacientes con EPOC, lo que convierte a estas comorbilidades en factores de riesgo
muy importante (Garcia-Pachon, Zamora-Molina, Soler-Sempere, Baeza-Martinez,
& Grau-Delgado, 2020)

e Pacientes Oncoldgicos

Los pacientes oncologicos tienden a presentar una alta susceptibilidad para poder
padecer una infeccion por SARS/COV2, en comparacion con las personas que no
padecen esta patologia, esto se debe al grado de malignidad y al tratamiento
anticancerigeno que se encuentran sometidos los pacientes, los cuales producen un
alto grado de inmunosupresion. EIl centro chino para el control y la prevencion de
enfermedades dio a conocer las caracteristicas epidemioldgicas de 72.314 pacientes
que presentaron COVID-19, de ellos 107 pacientes presentaban cancer, de los cuales
6 murieron, lo que representa una tasa de mortalidad del 5% en comparacion al
2,3% de otras patologias cronicas. (Al-Shamsi, Alhazzani, Alhuraiji, & Coomes,
2020)

En un estudio de 1.590 pacientes infectados con SARS-CoV-2, se determind que los
pacientes afectados por cancer llegaban a desarrollar signos y sintomas de mayor
gravedad y que a su vez empeoran rapidamente a diferencia de los pacientes que no
tenian cancer. Los pacientes oncoldgicos que se encontraban recibiendo algun tipo
de estos tratamientos como son: radioterapia, quimioterapia, inmunoterapia o fueron
sometidos a cirugia, presentaron mayor riesgo a desarrollar eventos graves en
comparacion con los pacientes que no recibieron este tipo de tratamientos para el

control del avance del cancer. (Guan, Chen, Wang, & Liang, 2020).

En otro estudio se determind que de 28 pacientes oncoldgicos que padecian de
COVID-19 en tres hospitales diferentes ubicados en China, el 53,5% desarrollé
eventos graves, un 21,4% requirieron ingresé a UCI de estos un 35,7% presentaron
complicaciones potencialmente mortales y fallecieron el 28,6% de ellos. Los
pacientes oncoldgicos presentan un riesgo elevado para el contagio de SARS-CoV-2
debido a: el constante ingreso de los pacientes y sus familias a las casas de salud, la
presencia de una baja inmunidad debido al tratamiento recibido y enfermedades
subyacentes al cancer. (Epidemiology Working Group for NCIP Epidemic
Response, 2020).
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El tratamiento que reciben los pacientes causan una notable depresion del sistema
inmune, por lo que se recomienda realizar un aislamiento de siete dias previos al
tratamiento, ademas, se debe restringir el acceso innecesario de personal médico y
familiares, teniendo que seguir protocolos de bioseguridad determinados por los

sistemas de salud de cada pais (Tian, y otros, 2020).

Por otro lado, si bien el tratamiento antitumoral ha presentado un aumento de la tasa
de infeccion por el SARS-CoV-2 durante su hospitalizacion, no es recomendable la
interrupcion o retraso del tratamiento, por lo que, para la seguridad de los pacientes
se recomienda realizar un adecuado tamizaje para la deteccion temprana de COVID-
19, que debe incluir: examenes de laboratorio y examenes de imagen para el

descarte o confirmacion. (Zhang, Zhu, Xie, & Wang, 2020).

e Obesidad

La obesidad es un factor de riesgo importante para la morbimortalidad prematura,
datos que se han obtenido de diferentes estudios franceses de personas que han sido
ingresados con diagnostico de COVID-19, se ha reportado que los pacientes con
obesidad severa (IMC > 35) requieren con una mayor frecuencia de ventilacion
mecanica invasiva, frente a los pacientes con un peso adecuado (IMC 18.5-24.9),
independientemente de la edad, el sexo y patologia crénica. En el mismo sentido, un
estudio realizado en la ciudad de Nueva York de 4.103 pacientes con COVID-19, ha
concluido que presentan un desarrollo con pronéstico desfavorable y un mayor
requerimiento de necesidad de manejo hospitalario, se han postulado que existen
diversos mecanismos biolégicos mediante los cuales pueden afectar mas a personas
con obesidad. Uno de ellos es la inflamacion crénica, originada por la presencia de
un excesivo tejido adiposo que presentan los pacientes con obesidad, el COVID-19
puede exacerbar ain mas la inflamacidn que esta presente en la patologia de base, lo
que conlleva a que exista a niveles sanguineos mas altos de moléculas inflamatorias,
otro rasgo comun que existe en la obesidad es la presencia de un déficit de vitamina
D, que aumenta el riesgo de presentar una infecciones sistémicas (Petrova, y otros,
2020).

e Hipertension Arterial
La hipertension arterial (HTA) es uno de los factores de riesgo mas importantes en

un aumento de la incidencia en la tasa de la mortalidad por enfermedad
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cardiovascular. A nivel mundial la prevalencia varia entre 30 y 45% de la poblacion
general, esto es independientemente de la zona geografica donde vivan o el nivel
econdémico del pais, el riesgo de presentar una infeccién por SARS/COV2 es el
mismo ya que aln no existe evidencia suficiente que indique que los pacientes
hipertensos presente una mayor predisposicion, esta entidad clinica es asociada a la
presencia de factores inflamatorios y que su desarrollo podria estar asociado a una
disfuncion endotelial, también se ha propuesto que se pueda producir esta patologia
la activacion inadecuada del sistema renina-angiotensina, ademas, esto conlleva a
una inflamacion vascular y puede ocurrir una alteracion en el sistema inmunolégico,
lo cual evidentemente condiciona a los pacientes que padecen esta patologia a la
aparicion de complicaciones graves que pueden ser potencialmente mortales, si se
contrae COVID-19. El virus SARS-CoV-2 utiliza la ECA 2 como receptor para
entrar en las células que se encuentran en el endotelio vascular, la elevada expresion
de la ECA 2 inactiva la Angiotensina Il y genera angiotensina 1-7, que es un potente
vasodilatador y esto aumenta la incidencia de presentar un peor prondstico al
padecer COVID-19 ( Bell Castillo, Garcia Céspedes, Romero Calzado, & Ferrales
Biset, 2020).

Diagnostico Clinico
La enfermedad de COVID-19 presenta una sintomatologia con variable, que varia desde

sintomas leves hasta una neumonia severa, shock séptico y muerte.

La Organizacion Mundial de la Salud la clasifica en 5 categorias:

e Leve: Los pacientes que prestan una infeccion respiratoria superior sin
complicaciones, asociadas de sintomas inespecificos.

e Neumonia: Pacientes con neumonia que no tienen necesidad de administrar
oxigeno suplementario, ni presenta algun criterio de severidad.

e Neumonia severa: Los pacientes que se encuentran dentro de este grupo
presentan taquipnea, ademas puede acompafiarse de edema pulmonar o
saturacion de oxigeno menor a 93% sin necesidad de administrar oxigeno
suplementario.

e Shock Séptico

e Sindrome de distrés respiratorio agudo (Organization, 2020).
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La mayoria de los reportes al inicio de la pandemia incluian a los pacientes que
presentaban un desarrollé de la enfermedad severa, debido a esto los sintomas clasicos
que se han reportado suelen ser los que estan presentes ya en un estadio avanzado de la
infeccion, mientras que al inicio de la enfermedad lo mas probable es que se dé una
presentacion atipica, con sintomas aislados. Se han descrito una sintomatologia
maltiple, siendo la fiebre, tos, disgeusia/hiposmia, disnea y fatiga; que se han

presentado con mayor frecuencia. (Li, Li, He, & Cao, 2020).

e Fiebre: Este es el sintoma cardinal para poder identificar los casos, debido a que
esta presente en 83-98% de los pacientes, sin embargo, existe un porcentaje del 17%
de pacientes que pueden pasar afebriles. Ademas, segun lo descrito en varios
articulos, solo el 45-50% presenta fiebre al inicio del cuadro clinico. (Huang, Wang,
Li, & Ren, 2020).

e Tos: Alrededor del 82% de los casos reportan tos, presenta la caracteristica de no
ser productiva, pero también existe la posibilidad de que hasta en un tercio de los
casos puede llegar a ser productiva. En el caso de los pacientes no presente este
sintoma, el personal de salud debe tener mayor experticia para establecer la
sospecha diagnostico, ya que la ausencia de este sintoma sale del cuadro usual.
(Chen, Zhou, Dong, Qu, & Gong, 2020).

e Disgeusia y/o anosmia/hiposmia: Se debe prestar mucha atencion ya que su
aparicion es subita, sin etiologia clara y ni rinorrea asociada. En lo que corresponde
al COVID-19 son hallazgos que se presentan sin importar el rango de severidad.
Estas manifestaciones clinicas son mas frecuentes en hombres que sean menores de
65 afos, a pesar de no encontrarse presentes en el 100% de los casos, son sintomas
particulares y pueden surgir que el paciente se encuentra en estados iniciales de la
enfermedad, por lo que deben despertar una alta sospecha clinica y se debe proceder
a realizar las pruebas de tamizaje y aislar inmediatamente aquellos pacientes que los
presenten hasta que se den los resultados de las pruebas confirmatorias. (Giacomelli,
Pezzati, Conti, & Bernacchia, 2020)

e Sintomas Gastrointestinales: Se han descrito la presencia de estos sintomas hasta
en el 50% de los pacientes que han sido confirmados con COVID-19 en el
desarrollo de la enfermedad, incluso que pueden estar presentes 1-2 dias previo al
inicio de sintomas respiratorios y/o la presencia de alza térmica. Los sintomas que

presentan los pacientes son imprecisos, pero se ha determinado el vomitos, nauseas
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y diarrea; presentados con mayor frecuencia en la poblacién. (Pan, Mu, Yang, Sun,
& Wang, 2020).

¢ Manifestaciones cutaneas: La presencia de estas manifestaciones y el grado de
afectacion a nivel dérmico es muy amplio e inespecificos, ente las lesiones dérmicas
que se han descrito con mayor frecuencia se encuentran: vesiculas, petequias,
exantema, asi como la presencia de cierto grado de isquemia o necrosis a nivel distal
en pacientes con manifestaciones trombdticas (Darlenski & Tsankov, 2020).

e Hipoxemia: Algunos pacientes, particularmente al grupo etario que pertenece de la
tercera edad, pueden presentar hipoxemia y fallo respiratorio sin que exista la
presencia de disnea, ante la presencia de esta manifestacion clinica se debe realizar
tamizaje y puede elevar el indice de sospecha de COVID-19 (Madrigal-Rojas,
Quesada-Loria, Garcia Sanchez, & Solano-Chinchilla, 2020).

Exadmenes Complementarios

e Dimero D: Cada vez existe mayor conocimiento sobre las alteraciones de la
coagulacion relativamente que existen y son muy frecuentes en pacientes que han
sido diagnosticados de COVID-19, en especial en aquellos que han presentado un
desarrollo grave de la enfermedad. Se ha descrito que la infeccién por SARS-CoV-
2, llega a producir un estado de hipercoagulabilidad sanguinea, en diferentes
estudios se han reportado que existe alteraciones de la coagulacion, los niveles
Dimero D en sangre se encuentran elevados y se presentan en una gran proporcién
de pacientes que han sido diagnosticados de COVID-19 y este presenta un aumento
gradual que tiene relacién con el desarrollo de la enfermedad. Todo este proceso se
ha explicado por la excesiva activacion de la cascada de la coagulacion y de las
plaquetas, por lo que existe un desarrollo subsecuente de formacion de depdsitos de
fibrina intraalveolares. Todo este proceso descrito estd mediado por la respuesta
protrombotica de los pacientes, que esta dirigida a prevenir el dafio alveolar difuso y
evitar que el agente infeccioso pueda llegar a la circulacién, pero en cambio, esto
puede dar lugar a la formacion de microtrombos pulmonares. (Terpos, Ntanasis-
Stathopoulos, Elalamy, Kastritis, & Sergentanis, 2020).

El Dimero D surge de una de estas 3 reacciones:
e El fibrindgeno es convertido a fibrina por la accion de la trombina

e Lareticulacion de fibrina por la accion del factor XI1I activado
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e Existe una degradacién de fibrina por la accion de la plasmina (Semeraro,
Ammollo, Caironi, & Masson, 2019).

Las caracteristicas del Dimero D estdn en relacion con su sensibilidad vy
especificidad, debido a que presenta una sensibilidad elevada en la determinacion de
que el paciente este por sufrir una patologia tromboembdlica, pero en comparacion
con su especificidad es precaria, debido a que se puede elevar varias situaciones.
Ademas, se recomienda que se debe realizar el monitoreo los niveles séricos de
dimero D al ingreso y cada 24-48 h como herramienta de seguimiento del pronéstico

y de la progresion de la enfermedad (Moreno, Carbonell, Bodi, & Rodriguez, 2020).

e Interleuquina 6: EI conocimiento que se presenta sobre cémo el aumento de los
niveles de IL-6 y otras citocinas que aparecen en el SDRA tiene un gran impacto en
la inmunidad ante infeccion pulmonar viral, que es inducida por la IL-6 que tiene
funciones de proteccion o exacerbaciones, ain existen datos muy limitados sobre los
miembros de la familia del coronavirus en general. La interleucina-6 desempefia un
papel de suma importancia en la reparacion pulmonar después de agresiones virales,
por lo que se ha creado una nueva hipotesis de si se administra farmacos anti-1L6
podria afectar en que se dé una adecuada remodelacidn tisular. El SARS-CoV2 pudo
inducir a la produccién de IL-6 en las células epiteliales en comparacion con el virus
de la influenza A vy el virus de la parainfluenza humana tipo 2 (McGonagle, Sharif,
O'Regan, & Bridgewood, 2020).

La infeccion producida por el virus SARS-CoV-2, se ha descrito su asociacion con
la presencia de una tormenta de citocinas inflamatorias, que se caracteriza
principalmente por una IL-6 plasmatica elevada. Varios estudios clinicos han
reportado que en el COVID-19 los niveles de IL-6 eran demasiado altos en el grupo
de pacientes que presentaban un desarrollo de la enfermedad grave en comparacion
al grupo moderado, los estudios han demostrado que la IL-6 puede usarse como
marcador para la evaluacién de la enfermedad. Sin embargo, todavia no se conoce
de manera exacta de como correlacionar cuantitativamente los niveles de IL-6 con
pacientes criticos, ya que los niveles extremadamente altos de IL-6 puede
desencadenar el inicio la tormenta de citocinas (Chen, Zhao, Qu, Chen, & Xiong,
2020).
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e Procalcitonina, Ferritina Y Proteina C Reactiva: En un estudio donde se
presentd los resultados de exdmenes de laboratorio pertenecientes a varias
provincias de China, se determind la existencia de excelentes hallazgos
bioquimicos. La proteina C reactiva se elevo en 60,7% de los pacientes que
padecian COVID-19, en relacion con la Procalcitonina también se reportd una
elevacion con lo que se ha podido determinar que también puede existir una
infeccion bacteriana secundaria, situacion que llega a complicar el desarrolld del
cuadro clinico de la enfermedad. Los casos mas graves mostraron un mayor
aumento en comparacién con los no graves teniendo como resultado del 81,5% vs
56,4% para la PCR y el 13,7% frente al 3,7% para la procalcitonina (Ni, Wei-jie ,
Hu, & Liang, 2020).

La existencia de niveles elevados de PCR se ha relacionado con aspectos
desfavorables para los pacientes que tienen COVID-19, debido a que se puede
desarrollar SDRA, en un metaanalisis que contenia 4 estudios dio como resultado
que la presencia de una procalcitonina elevada en sangre se encuentra asociada con
un riesgo de alrededor de 5 veces mayor de infeccion grave. Con respecto a la
ferritina, en un estudio realizado en China se encontro los niveles de ferritina mas
altos, se asocia a que el paciente pueda desarrollar SDRA, pero en el estudio no se
pudo determinar la relevancia para poder determinar asociacion entre la

supervivencia y sus niveles elevados. (Wu, Chen, & Cai, 2020) .

Tratamiento

Hasta la actualidad no existe un tratamiento establecido para esta patologia, motivo por

el cual es de suma importancia que los pacientes que hayan sido diagnosticados de

COVID-19 reciban un tratamiento de soporte precoz. Sin embargo, la Organizacion

Mundial de la Salud recomienda un tratamiento precoz basandose en la evidencia que se

tiene hasta la actualidad.

1. Se debe iniciar el tratamiento de soporte de manera inmediata a todos los pacientes
que presenten SDRA, dificultad respiratoria, hipoxemia o se encuentre en estado de
shock.

2. Administrar una terapia antibiotica de manera empirica para poder combatir los

diferentes agentes etioldgicos del SDRA
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3. Administrar un inhibidor de la neuraminidasa solamente cuando exista la
circulacién local del virus de la gripe o el paciente presente un factor de riesgo para
gripe.

4. No se debe administrar corticoesteroides sistétmicos de forma rutinaria como
tratamiento del SDRA o de la neumonia viral, debido a que no se ha obtenido
evidencia de que se presente un beneficio significativo en la supervivencia, mientras
que se ha podido determinar los efectos adversos que se presentan con mayor
frecuencia al momento de usarlos como son la necrosis avascular, psicosis y
diabetes.

5. EI tratamiento debe ser indicado de manera individual para cada paciente tomando
en cuenta las comorbilidades que posea. (Lansbury, Rodrigo, Leonardi-Bee,
Nguyen-Van-Tam, & Shen Lim , 2019).

Tratamiento antivirico

e Lopinavir: Es un inhibidor de la proteasa que se ha empleado en el tratamiento del
VIH y se ha reportado de que presenta actividad in vitro ante el virus SARS-CoV-1,
que fue el causante que en el afio 2003 una gran cantidad de personas en China
sufrieran de SARS. En conocimiento previo de su ante otros serotipos de
coronavirus, se ha postulado que podria ser efectivo contra el SARS-CoV-2. Sin
embargo, en el primer ensayo eficiencia clinico aleatorizado que se puso a prueba al
medicamento, el uso de este medicamento no presentd muestras de mejoria de la
clinica, los efectos adversos mas frecuentes que padecieron los pacientes que usaron
Lopinavir fueron a nivel gastrointestinal diarrea, nauseas, vémitos y en cuanto a
alteraciones en el perfil lipidico se encontré hipertrigliceridemia e
hipercolesterolemia. (Cao, Wang, & Wen, 2020).

e Remdesivir: En estudios anteriores se ha reportado que el farmaco presenta una
amplia actividad contra virus de la familia de los filovirus (virus Ebola, virus de
Marburg), coronavirus (SARS-CoV-1, MERS-CoV) vy paramixovirus (virus
respiratorio sincitial). Entre los estudios aleatorizados donde se realizd una
comparacion de la evolucion clinica con 237 pacientes en China que recibieron
remdesivir vs placebo. Aleatorizaron pacientes con hasta 12 dias de evolucion desde
la aparicién de los sintomas, el tratamiento con remdesivir no se asocié a mejoria
clinica, en otro estudio con 1059 pacientes donde se observaron por 9 dias desde el
inicio de los sintomas se obtuvo una recuperacion mas rapida en comparacion con lo
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gue usaban placebo, pero no se encontré ninguna diferencia en pacientes que se
encontraban con ventilacion mecénica. En los estudios realizados a este farmaco
como posible tratamiento del COVID-19 se han reportado los efectos adversos mas
comunes como anemia, a nivel renal presentando un descenso de la tasa de filtrado
glomerular y nivel cardiovascular se presentd una hipotension arterial mientras los
pacientes recibian la infusion (Cao, Wang, & Wen, 2020).

e Hidroxicloroquina y azitromicina: La hidroxicloroguina es farmaco un
antipaltdico que ha demostrado en diferentes estudios tener actividad in vitro contra
diversos virus de ARN como los es el SARS/COV2. Sin embargo, con los
conocimientos actuales aun es una incognita de cual es el verdadero potencial del
farmaco contra el SARS/COV2. Una dosis segura de sulfato de hidroxicloroquina
de 6-6,5mg/kg/dia produciria tedricamente seria suficiente para producir una
inhibicién y no se produzca una la infeccion por SARS-CoV-2 (Colson, Rolain,
Lagier, & Brouqui, 2020).

Pese a los beneficios que se han descrito de manera tedrica, al momento de poner en
uso en los diferentes articulos publicados hasta el momento no se han obtenido una
evidencia que sea significativa. En este estudio realizado con 1.438 pacientes
hospitalizados, que fueron sometidos al tratamiento con hidroxicloroquina,
azitromicina o la combinacion de ambos no reporto una mejoria en la mortalidad
hospitalaria. Por lo que se ha determinado que ya no es necesario generar mas
evidencia al respecto, debido a que ambos medicamentos mas aun teniendo en
cuenta tanto la hidroxicloroquina como la azitromicina se asocian con la

prolongacion del intervalo QT. (Chen, Hu, Zhang, Jiang, & Han, 2020).

Tratamiento antiinflamatorio

e Corticoides: EI motivo por el que algunos autores postulan el empleo de esteroides
en este grupo de pacientes, se debe a que los pacientes presentan elevadas cifras de
citoquinas proinflamatorias. Sin embargo, es dudoso que puedan asimilarse los
resultados de los estudios de corticoides en pacientes en SDRA a los pacientes
COVID-19, dado que estos estudios no solo se incluyen a estos pacientes sino
también aquellos que presentan SDRA de causas extrapulmonares o no relacionadas

con un origen infeccioso (Villar, Ferrando, Martinez, & Ambros, 2020).
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La evidencia actual de la utilidad de los corticoides sistémicos en pacientes que
padezcan de COVID-19 es muy escasa. En un estudio que tuvo a 201 pacientes con
diagnostico de neumonia causada por COVID-19, de los cuales 84 presentaron
SDRA. En este grupo, se describio el estudio que el uso de metilprednisolona se
correlacion6 con una reduccion significativa de la mortalidad. En cuanto a la dosis
que se utilizo en los regimenes en China fueron se usé metilprednisolona 40-80mg
intravenoso diariamente durante un periodo de tiempo de 3-6 dias. Dosis que es
equivalentes de 7-15mg diarios de dexametasona. (Shang, Zhao, Hu, Du, & Cao,
2020).

Tratamiento inmunomodulador

Todas las diferentes patologias que son causadas por los serotipos de coronavirus, en
el SARS y el MERS, en diferentes estudios han reportado en el primer caso que la
presencia de niveles séricos muy elevados de citoquinas, como IL-6, factor de necrosis
tumoral a e IL-12; y en el segundo caso, se ha determinado que existe niveles elevados
en sangre de IL-6, IL-1b e IL-8; se ha postulado que la tormenta de citoquinas es uno de
los principales mecanismos responsables del empeoramiento del cuadro clinico que
termina en el fallecimiento de los pacientes COVID-19. Debido a que existe la rapida
activacion de los monocitos y las células T, esto hace que exista una reaccion en la que
IL-6 y el factor estimulante de colonias de granulocitos provogquen una respuesta
inflamatoria que se estima podria ser la respuesta hacia la incognita de motivo por el
cual existe una alteracion en el intercambio gaseoso entre el alvéolo y el capilar, que
podria llegar a producir fibrosis pulmonar y la disfuncion orgénica, la mayoria de
farmacos que son inmunomoduladores no se tiene un resultado si son eficientes en el
tratamiento contra el COVID-19, debido que se encuentra en fase de estudio (Mehta, y
otros, 2020).

e Tocilizumab: Es un anticuerpo monoclonal recombinante que tiene la capacidad de
unirse y bloquear los receptores de membrana de la IL-6. Este farmaco ya ha
utilizado en el tratamiento de diferentes patologias como son de la artritis
reumatoide (AR) y sindrome de liberacion de citoquinas tras la terapia de células T
con receptor de antigeno quimérico. Debido a que el farmaco actla sobre los
receptores y no en si sobre le IL-6 los valores séricos obtenidos en los examenes de

laboratorio de sangre no son confiables para verificar la respuesta del tratamiento si
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es adecuada o no. Esta contraindicada la administracion de este farmaco cuando
existe la evidencia de que el paciente presenta una infeccién grave activa. Con los
estudios publicados se obtuvo informacion sobre los efectos adversos que se
presentan con mayor frecuencia: infecciones del tracto respiratorio superior, cefalea,
hipertension y alteracion en los niveles de las de transaminasas hepaticas. Ademas,
se han descrito como reacciones adversas graves, infecciones graves,
complicaciones de diverticulitis preexistente y reacciones de hipersensibilidad (Xu,
Han, Li, Sun, & Wang, 2020).

e Siltuximab: Es un inhibidor de la IL-6. Se han publicado los resultados de 21
pacientes que padecian de COVID-19 asociado a neumonia 0 SDRA en lItalia,
recibieron este medicamento como base de tratamiento y recibieron una dosis de
11mg/kg intravenoso por una hora. De los 21 pacientes que recibieron este
tratamiento, un 33% se observo gque existia una mejoria de su estado clinico notable,
el 43% su situacion se logré una estabilizacion de la sintomatologia y el 24%
presentaron un deterioro, incluyendo un fallecimiento. Debe destacarse que los 21
pacientes que fueron sometidos al tratamiento recibian ventilacion no invasiva, los
efectos secundarios que se han reportado con mayor frecuencia son: las infecciones,
prurito, erupcion, artralgia y diarrea. La reaccion adversa mas grave asociada al uso
de siltuximab fue la reaccion anafilactica (Gritti, Raimondi, Ripamonti, Riva, &
Landi, 2020).

Tratamiento antitrombatico

Los enfermos criticos, especialmente los que fallecen, con COVID-19 se ha reportado
que padecieron coagulopatia. Esto se da debido a que los pacientes presentan limitacion
a la movilizacion, una respuesta inflamatoria exagerada, hipoxia y el desarrollo de CID,
lo que conlleva a que exista un aumento en el riesgo trombatico (Bai, y otros, 2020)
Hasta el momento, solamente existen 2 estudios observacionales realizados donde se
asocia el uso de la tromboprofilaxis y anticoagulacion con la incidencia de la mortalidad
en pacientes con COVID-19. Uno de los estudios determino que no existe diferencias
significativas en la mortalidad, entre pacientes que recibieron tratamiento con dosis
profilacticas de 40-60mg/24h de heparina de bajo peso molecular durante al menos 7
dias, en relacion con aquellos pacientes que no la recibieron. Sin embargo, en los
subgrupos de pacientes que presentaban un desarrollo de la enfermedad grave
presentando unos valores de Dimeros D superiores a 3.000ng/ml, la tasa de mortalidad a

32

Campus Norte | Ax. Antonio Jose de Sucre, Kim 1« via a Guano | Teléfonos: (5G3-3) 3730880 - ExL: 1255 - 2212



DIRECCION ACADEMICA
VICERRECTORADS ACADEMICO

los 28 dias fue significativamente mas baja en los pacientes tratados con heparina de
bajo peso molecular (Arachchillage & Laffan, 2020).

Tratamiento con plasma convaleciente

El tratamiento que se ha venido instaurando con plasma convaleciente (PC) en el
COVID-19 ya se ha ido utilizando con anterioridad para la prevencion y el tratamiento
de enfermedades infecciosas. Es asi que ya fue utilizado con éxito en el tratamiento
contra las infecciones causadas por los virus SARS, MERS e influenza HIN1, se ha
reportado en un metaanalisis de 32 estudios sobre la infeccion por SARS y virus
influenza, donde se demostré que existe una considerable reduccién de la tasa de
mortalidad de pacientes que fueron tratados con PC en comparacion con los pacientes
que recibieron placebo y se encontraban sin tratamiento. (Mair-Jenkins, Saavedra-
Campos, Baillie, & Cleary, 2015)

En un ensayo clinico donde se tratd de determinar la efectividad del tratamiento con PC
en 10 pacientes que fueron diagnosticados de COVID-19 grave. En este caso se utilizd
una transfusion de 200 ml de plasma de pacientes que ya se habian recuperado. Los
efectos clinicos que se observaron después del tratamiento con PC fueron:

1) Se present6 mejoria clinica significativa de los pacientes, de igual manera que los
parametros de oxigenacion, lo que permitié que se pueda desescalar de ventilacién
mecanica a oxigenacion de alto flujo y de oxigenacion de alto flujo a una
oxigenoterapia convencional.

2) En estudios de imagen se pudo observar una reduccion de las lesiones pulmonares

3) En lo que corresponde a examenes de laboratorio se pudo observar una mejoria
significativa.

4) Existio un incremento considerable en los anticuerpos y disminucién del ARN viral
del SARS-CoV-2

5) Se ha demostrado un mejor pronostico de los pacientes que recibieron el tratamiento
de PC donde se dio 3 altas hospitalarias y 7 pacientes con una importante mejoria
clinica, en comparacion con grupo control donde se reportd 3 muertes, 6 casos de
estabilizacion y uno de mejoria clinica (Diaz, Amézaga Menéndez, Vidal Cortés, &
Escapa, 2020).

No existi0 ningun tipo de reacciones adversas de importancia clinica en ningin

paciente. Por lo que se logrd concluir que el tratamiento con PC podria ser una opcion

33

Campus Norte | Ax. Antonio Jose de Sucre, Kim 1« via a Guano | Teléfonos: (5G3-3) 3730880 - ExL: 1255 - 2212



DIRECCION ACADEMICA
VICERRECTORADS ACADEMICO

de tratamiento con un gran pronéstico para un rescate seguro y facilmente que es de
facil acceso para pacientes con COVID grave. Aln no se conoce cual deberia ser la
dosis optima de transfusion y el momento adecuado para realizarla esta informacién ain
queda por definir en estudios aleatorizados mas potentes y con una mayor cantidad de

pacientes (Girardi , Petrosillo, Aloisi, Rava, & Ippolito, 2020).
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CAPITULO 11

METODOLOGIA
Tipo de investigacion
El estudio realizado es de tipo descriptivo, no experimental, transversal y retrospectivo,
se establecio la prevalencia de COVID-19, sus principales factores de riesgo, nivel de
gravedad, medios diagndsticos de laboratorio en el Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin.

Poblacion
La poblacion de estudio comprendio 3717 de pacientes diagnosticados con sospecha de
COVID-19 que asistieron a emergencia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade

Marin comprendido en el periodo abril — julio 2020.

Muestra
La muestra quedo conformada por 290 pacientes quienes presentaron diagndstico
confirmado de COVID-19 positivo. Por lo que se cotejo la informacion de cada paciente
y Unicamente se incluy6 a quienes cumplen con criterios de inclusion. Por lo tanto, no
se calculd el tamarfio de la muestra. Los principales criterios tomados en cuenta fueron:

Criterios de inclusion:

e Pacientes atendidos en el servicio de emergencia en los meses abril — julio 2020

e Pacientes con diagnéstico de COVID-19 positivo

e Pacientes masculinos y femeninos

e Pacientes mayores a 40 afios

e Pacientes con patologia cronica: diabetes, hipertension arterial, obesidad, cancer

y enfermedad obstructiva cronica
e Pacientes con esquema de laboratorio completo: PCR, PCT, IL-6, dimero D y

ferritina

Método de la investigacion

Esta investigacion utilizé el método descriptivo y observacional debido a que se realizd
el estudio con la informacion que se tenia recabada y plasmada en la matriz de datos e
historias clinicas, obtenida de pacientes diagnosticados con sospecha de COVID-19 en
el servicio de emergencia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin en el
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periodo comprendido entre 01 de abril - 31 julio 2020, por medio de criterios de

inclusion nombrados anteriormente.

Técnica de recoleccion de datos

La informacion fue recolectada a partir de la observacion de datos presentes en la matriz
de tipo estadistico e historias clinicas que se elabora en el servicio de emergencia del
Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin. Posteriormente a través de los
criterios inclusion antes descritos, se tabulé en Excel 2016 y se procedio a realizar el
analisis e interpretacion respectiva, mismos que fueron plasmados en tablas y graficos

estadisticos.

Instrumentos de recoleccion
De la matriz de datos antes mencionada, se procedio a revisar las historias clinicas a
través del sistema AS400 de la cual se extrajo la informacion necesaria para el

desarrollo del proyecto.

Consideraciones éticas

Esta investigacion se sujetd a los estandares internacionales en relacion a la ética de
investigacion (Declaracion de Helsinki). Toda la informacion que ha sido utilizada en la
elaboracion del proyecto de investigacion se mantuvo bajo reserva y solamente fue
utilizada con fines de obtener datos estadisticos, andlisis e interpretacion. No sé a
publicado nombres o datos de identificacién de los pacientes que formaron parte del
estudio respetando su derecho a la confidencialidad. Al ser esta investigacion no
experimental, no se puede atentar la integridad de los pacientes estudiados.

Los datos recolectados fueron obtenidos del Hospital de Especialidades Carlos Andrade

Marin con autorizacion del jefe de Servicio (Ver Anexo 3).

Variables
Variable independiente

e Pacientes COVID-19 positivo

Variable dependiente
e Caracteristicas demograficas: sexo y edad
e Factores de riesgo: enfermedad obstructiva crénica, obesidad, cancer, diabetes

mellitus, hipertension arterial
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Examenes de laboratorio: PCR, procalcitonina, dimero D, ferritina e

interleuquina-6
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Operacionalizacion de variables

Caracteristicas demograficas

Variable dependiente Tipo Escala Definicion Indicador
Edad Cuantitativa discreta o 40-49 Afos cumplidos Distribucion de pacientes por grupo de edad
e 50-59 numero de pacientes con edad X 100
%
e 600mas total de pacientes
Sexo Cuantitativa discreta e Masculino | Sexo biologico de | Distribucion de pacientes por sexo
e Femenino | pertenencia numero de pacientes con sexo X 100
*
total de pacientes
Factores de riesgo
Variable ) L _
) Tipo Escala Definicion Indicador
dependiente
] » Cualitativa | e SI Presion arterial sistolica >130 | Porcentaje de pacientes con hipertension arterial.
Hipertension ] . ] , ) ) ) ]
| nominal e NO |mmHg vy presién arterial | namero de pacientes con Hipertencion arterial 100
Arteria i i
dicotomica diastolica >80 mmHg. total de pacientes
Cualitativa | e SI Patologia en cual el organismo | Porcentaje de pacientes con hipertension arterial.
Diabetes Mellitus | nominal e NO |no es capaz de controlar los | numero de pacientes con Diabetes Mellitus 100
*
dicotomica niveles de glicemia en sangre total de pacientes
Enfermedad Cualitativa | e SI Conjunto de patologias de | Porcentaje de pacientes con EPOC.
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obstructiva nominal e NO |origen pulmonar que se numero de pacientes con EPOC + 100
crénica dicotémica caracterizan por la obstruccion total de pacientes
de la via aérea.
Cualitativa | e SI Acumulacion anormal de grasa | Porcentaje de pacientes con Obesidad.
Obesidad nominal e NO con un IMC > 30 namero de pacientes con Obesidad £ 100
dicotomica total de pacientes
Cualitativa | e SI Proceso desmesurado de | Porcentaje de pacientes con Cancer
Cancer nominal e NO crecimiento y diseminacion de numero de pacientes con Cancer + 100
dicotémica células anormales total de pacientes

Examenes de laboratorio

Variable
] Tipo Escala Definicion Indicador
dependiente
Cuantitativa | e \Valor normal 0- | Proteina producida en el | Porcentaje de pacientes con Covid-19 con resultado de PCR
Continua 0,8mg/dl higado que se activa ante | sérico.
PCR e Valor elevado > | la presencia de numero de pacientes segun nivel de pcr + 100
0,8mg/dl inflamacion total de pacientes

Cuantitativa | e VValor normal 0- | Glucoproteina Porcentaje de pacientes con Covid-19 con resultado de IL-6

Interleuquina-6 | Continua 14 pg/dl pluripotencial por sus | sérico

e Valor elevado > | acciones tanto
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Procalcitonina

14 pg/dl proinflamatorias  como namero de pacientes segun nivel de IL6
- £
antinflamatorias. total de pacientes
Cuantitativa | e< 0,5 ng bajo | Biomarcador altamente | Porcentaje de pacientes con Covid-19 con resultado de PCT

Continua

riesgo de sepsis
¢ >2 ng alto riesgo

de sepsis

sensible para sepsis

Sérico

numero de pacientes segun nivel de pct 100
*

total de pacientes

Cuantitativa

e Valor normal O-

Producto de la

Porcentaje de pacientes con Covid-19 con resultado de

) Continua 0,5 ug/dl degradacion de la fibrina | Dimero D (DD) sérico
Dimero D o Valor elevado > nimero de pacientes segun nivel de DD £ 100
0,5 ug/d total de pacientes
Cuantitativa | eValor  normal | Proteina intracelular | Porcentaje de pacientes con Covid-19 con resultado de
o Continua 22-322 ng/dl encargada de almacenar | Ferritina serico
Ferritina

e Valor elevado >
322 ng/dl

hierro

numero de pacientes segun nivel de FERRITINA

*
total de pacientes
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CAPITULO I11
RESULTADOS Y DISCUSION

Los resultados obtenidos después de la revision de datos de las historias clinicas de una
muestra de 290 pacientes diagnosticados con COVID-19 positivo por PCR, entre los
meses de abril - julio 2020 en el Hospital Carlos Andrade Marin, se trataron

estadisticamente y se presentan a continuacion:

Gréfico 1 Pacientes con resultado COVID-19 positivo por PCR segun Sexo y Edad
@ FEMENINO [l MASCULINO

40- 49

50- 59

>60

Numero de pacientes

Fuente: Revision de historias clinicas- Sistema AS400.

Se evidencia en el gréafico 1 que de los 290 pacientes con resultado COVID-19 positivo
predomina en el sexo masculino independientemente del rango de edad al que se
encuentren sujetos, en una razon de 2:1 aproximadamente sobre el sexo femenino. Es
asi en el caso del rango de edad de 40- 49 afios encontramos 14 pacientes femeninos
frente a 41 resultados masculinos. Por otro lado, en el rango de 50-59 afios se puede
observar 42 resultados positivos femeninos y 67 resultados masculinos. Finalmente, en
el rango de 60- 65 afios se concentra el mayor numero de resultados positivos (126
pacientes), se puede observar que 53 de estas corresponden al sexo femenino mientras
que 73 al sexo masculino confirmando que los adultos mayores presentan mayor riesgo

en comparacion a otros grupos etarios.
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Grafico 2 Pacientes con resultado COVID-19 positivo por PCR segun
requerimiento de hospitalizacion

120 107
100
80
60
40

Paciente Hospitalizados Pacientes Ambulatorios Pacientes Fallecidos

W 40-49 m50-59 m>60

Fuente: Revision de historias clinicas- Sistema AS400.

En el grafico 2 se determina que del total de la muestra de 290 de pacientes que fueron
atendidos en el Hospital Carlos Andrade Marin, los mismos que por sus complicaciones
asociadas a sintomas requirieron: 4 pacientes servicio ambulatorio de los cuales 3 de
ellos forman parte del rango de edad de 40- 49 afios. Un total de 254 pacientes
requirieron hospitalizacion en las diferentes salas COVID que oferta el hospital, 52
pacientes del rango de edad de 40-49 afios, 95 de 50-59 y 107 pacientes >60 afios donde
se concentra la mayor parte de la muestra lo que indica que a mayor edad existe mayor
necesidad de hospitalizacion por riesgo de complicaciones. Finalmente se encontrd 32
pacientes fallecidos que presentaron un desarrollo de la enfermedad grave, dando como
resultado una mayor tasa de mortalidad con 19 pacientes en el grupo etario >60 afios,
teniendo en cuenta que estan sujetos a un mayor riesgo de morbimortalidad a

comparacion de otros grupos etarios.
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Grafico 3 Pacientes con resultado COVID-19 positivo por PCR segun
Enfermedades Patoldgicas Personales
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Fuente: Revision de historias clinicas- Sistema AS400.

De las enfermedades patologicas que afectan a los pacientes COVID-19 positivos,
encontramos en el gréafico 3, hipertension arterial (48%) con alrededor de 160 pacientes,
diabetes mellitus tipo 2 (31%) con 111 pacientes, seguido de obesidad (14%) con 48
pacientes y finalmente pacientes con varios tipos de cancer (5%) 18 pacientes, donde
predominan el cancer de cérvix en mujeres y cancer gastrico en hombres y por ultimo
de EPOC (2%) con 8 pacientes, cabe recalcar que la mayoria del total de 290 pacientes

tenia asociado 2 enfermedades que agravan el cuadro diagnéstico de COVID-19.

Grafico 4 Pacientes con resultado COVID-19 positivo por PCR segun principales
laboratorios de extension alterados
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Fuente: Revisidn de historias clinicas- Sistema AS400.
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En los examenes de extension mediante el analisis de sangre que permiten detectar la
gravedad de las complicaciones causadas por la infeccion de Covid-19, encontramos en
el gréafico 4 alterados en un gran medida la mayoria de la muestra obtenida, es el caso
del Dimero D con 157 pacientes, Ferritina 199 pacientes, Interleucina-6 con 269
pacientes, PCR con 283 pacientes y Procalcitonina con 252 pacientes el mismo que
presenta un aumento gradual con el desarrollo de la enfermedad y se ha relacionado con
aspectos desfavorables para los pacientes que tienen COVID-19, debido a que se puede

desarrollar SDRA ligandose a la respuesta de inmunidad ante infeccion pulmonar viral.

Grafico 5 Pacientes con resultado COVID-19 positivo por PCR segun principales
laboratorios de extension alterados

Labomiorios

Procalcitonina g%

Valor de MIDDA

Fuente: Revision de historias clinicas- Sistema AS400.

Para determinar los valores con una mayor frecuencia de la muestra obtenida se optd
por escoger la moda de cada laboratorio lo que se refleja en el Gréfico 5, detalla que el
Dimero D prevalece un pico de 0.18ugEF/mL (0 - 0.5 ugUEF/mL valor normal) , la
ferritina con un valor de 567 ng/ml (22 - 640 ng/ml valor normal), Interleucina de 18,4
pg /ml (0 - 3.4 pg /ml valor normal), PCR con un valor de 11 mg/dL ( 0 - 0.8 mg/dL
valor normal) y finalmente la Procalcitonina con una moda de 7ng/ml ( 0 - 0.05 ng/ml
valor normal) que al encontrarse elevadas podemos determinar una conducta terapéutica
lo que nos permita monitorizar el estado del paciente, su evolucion y posibles

complicaciones.
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CONCLUSIONES

e La prevalencia de COVID-19 se encuentra directamente relacionado con patologias
cronicas no transmisibles como: hipertension (48%), diabetes mellitus (31%),
obesidad (14%), cancer (5%) y EPOC (2%) respectivamente, aumentando la
probabilidad de complicaciones de pacientes y con ello un riesgo mas elevado de
mortalidad cuando existe asociacion de dos o més de las mismas. La tasa de
mortalidad de los pacientes en estudio fue de un fue del 11,03%.

e Pertenecer al sexo masculino puede influir dentro de los factores predisponentes
para gravedad de COVID-19 dentro del estudio se encontré una relacion 2:1 a
comparacion del sexo femenino, tomando en cuenta que la mayor tasa de incidencia
de esta patologia fue en pacientes mayores a 60 afios. Del total de pacientes con
diagndstico de COVID-19, el 87,58% de pacientes requirieron manejo hospitalario,
obteniendo mayor tasa de hospitalizacion los pacientes pertenecientes al grupo
etario mayor de 60 afios con un 42,13%.

e Los examenes de laboratorio que se han descrito, sugieren que su elevacion es
desfavorable y predicen la gravedad de complicaciones en el COVID-19
encontramos que sus niveles séricos se encuentran elevados obteniendo en el estudio
una moda de: PCR 11 mg/dL, Ferritina 567 ng/mL, Procalcitonina 7ng/mL e
Interleugina 6 de 18,4 pg/dl. Considerando que la mayoria de pacientes se presentan
al hospital mayor a la semana de la instauracion del cuadro clinico con lo que se
logré determinar que los pacientes que requieren hospitalizacidn presentan un riesgo

elevado para presentar SDRA y coagulopatias que son potencialmente mortales.
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RECOMENDACIONES

e Promover campafias de educacion hacia personal de salud del primer nivel de
atencion para la determinacion adecuada de casos sospechosos de COVID-19 y su
respectivo manejo, incluyendo conocimiento de criterios de derivacion a una unidad
de mayor complejidad para un manejo multidisciplinario y disminuir el riesgo de
evolucion desfavorable y complicaciones que pudiesen llegar hasta la muerte.

e Organizar campafias de prevencion encaminadas a enfermedades cronicas no
transmisibles, principalmente hipertension y diabetes mellitus para asi disminuir el
riesgo de una evolucion desfavorable y requerimiento hospitalario de las salas de
COVID.

e Desarrollar y aplicar un esquema de vigilancia de la enfermedad mediante el uso de
examenes de laboratorio para predecir posibles complicaciones, de esta manera

evitar un aumento en la mortalidad de los pacientes que requieren hospitalizacion.
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ANEXOS

Anexo 1
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Base de datos disefiada con criterios de inclusion y exclusién, con un total de 290
pacientes que fueron atendidos en el servicio de Emergencia del Hospital Carlos
Andrade Marin

Anexo 2

290 pacinetes con COVID — 19 asociados a patologia cronica
= *
3717 pacientes atendidos en emergencia del HECAM con COVID_19

P =7,80%

100

Determinacion de la prevalencia de pacientes con COVID-19 positivos y patologia
concomitante en el servicio de emergencia del Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin
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Anexo 3
Certificado de confidencialidad
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