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RESUMEN

El presente estudio busca establecer los factores relacionados a mortalidad de adultos mayores
con COVID-19 atendidos en Emergencia del Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo
(HNCASE), EsSalud, durante el periodo julio 2020 — junio 2021.

Se revisaran las historias clinicas de adultos mayores admitidos en emergencia que cumplan
criterios de seleccion, divididos en grupo casos (fallecido) y controles (no fallecidos).

Se realizara andlisis de datos mediante comparacion de grupos independientes con prueba chi
cuadrado y t de Student, y se realizard asociacion univariada con calculo de odds ratio con
intervalos de confianza al 95%, y asociacion multivariada con andlisis de regresion logistica.
Los resultados de la presente investigacion permitiran identificar la magnitud de la mortalidad de
adultos mayores y los factores que pueden predecir su evolucion adversa para disefiar estrategias

de prevencion.

PALABRAS CLAVE: adultos mayores, mortalidad, COVID-19, emergencia.
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ABSTRACT

The present study seeks to establish the factors related to mortality in older adults with COVID-
19 treated in the Emergency Department of the Carlos A. Seguin Escobedo National Hospital
(HNCASE), EsSalud, during one year from July 2020 to June 2021.

The medical records of older adults admitted in emergency who meet selection criteria will be
reviewed, divided into group cases (deceased) and controls (not deceased).

Data analysis will be performed by comparison of independent groups with the chi-square test
and Student's t test, and a univariate association will be performed with an odds ratio calculation
with 95% confidence intervals, and a multivariate association with logistic regression analysis.
The results of the present investigation will make it possible to identify the magnitude of mortality
in older adults and the factors that can predict its adverse evolution in order to design prevention

strategies.

KEY WORDS: older adults, mortality, COVID-19, emergency.
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PREAMBULO

A fines del afio 2019 en China se reportaron los primeros casos de un nuevo coronavirus,
causante de la llamada Enfermedad por Coronavirus 2019 (CoronaVirus Disease, COVID-19),
la cual paulatinamente se fue extendiendo a otros paises de modo que fue declarada por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el mes de marzo de 2020 como pandemia por su
rapida diseminacion y alto nimero de contagios (1).

La enfermedad puede aparecer entre dos y 14 dias después de la exposicion al virus,
produciendo un cuadro que varia desde asintomatico hasta sintomas gripales leves, o0 a una
enfermedad pulmonar severa con dificultad respiratoria e hipoxemia que puede dafiar otros
Organos.

Los adultos mayores pueden desarrollar una serie de cambios que conllevan a una
disminucién de la capacidad de respuesta y regeneracion de los tejidos, asi como una disminucion
de la funcién inmunoldgica, el indice de masa corporal y la propia funcionalidad. A esto se suma
un mayor numero de enfermedades cronicas no transmisibles y mayor toma de medicamentos.
Por ello constituyen un grupo susceptible de riesgo para una mayor severidad de la COVID-19 en
los adultos mayores (2).

Los adultos mayores a veces presentan sintomas atipicos, con escasas manifestaciones
clinicas, lo que por lo general no se corresponde con la gravedad real del cuadro. Entre las
comorbilidades asociadas al envejecimiento, las relacionadas con los cambios a nivel del tejido
pulmonar son de alta frecuencia. La fiebre es expresién de competencia inmunoldgica, por lo que
es de esperar que un anciano no desarrolle un estado febril tipico ante un proceso toxico-
infeccioso. Esto lleva a infradiagnésticos que engrosan potencialmente el numero de
complicaciones en adultos mayores enfermos con COVID-19, llevando finalmente a una mayor
mortalidad con un diagnostico tardio (1).

Por tal motivo consideramos de gran importancia conocer la magnitud de la mortalidad de
los adultos mayores por COVID-19 en el servicio de Emergencia, y ademas identificar los factores
asociados a dicha mortalidad, para asi poderlos detectar en forma oportuna en los nuevos ingresos
y realizar medidas destinadas a minimizar el impacto que tienen sobre la mortalidad en este grupo
especial de pacientes.
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1. PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. Enunciado del Problema

¢ Cuéles son los factores relacionados a mortalidad de adultos mayores con COVID-
19 atendidos en Emergencia del Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo, EsSalud,
durante el periodo julio 2020 — junio 2021?

1.2. Descripcion del Problema

e Area del conocimiento

—  Area general: Ciencias de la Salud

—  Area especifica: Medicina Humana

— Especialidad: Medicina de Emergencia
— Linea: COVID-19

e Operacionalizacién de Variables

Variable Indicador Subindicador

Variable dependiente

Mortalidad Fallecimiento por COVID | Fallecido / No fallecido
Variables independientes:
Edad Fecha de nacimiento 60-64 afios

65-69 afos

70-79 afos

80-84 afos

85-89 afos

90 a mas afios

Género Caracteres sexuales Masculino / Femenino

secundarios

Comorbilidades Patologias concomitantes | Ninguna, hipertension,
diabetes, cardiopatia,
nefropatia, otra

Dependencia Escala de Katz Independiente, dependiente

funcional
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Tiempo de Fecha de inicio de Dias
enfermedad sintomas
Severidad de la Criterios clinico- Leve / Moderada / Severa
CovID radioldgicos
Saturacion de oxigeno | Valor de saturacion al >90%
ingreso 85-89%
80-84%
< 80%
Compromiso % de compromiso en %
pulmonar tomografia o radiografia
Presencia de Diagnostico radioldgico de | Presente / Ausente
neumonia consolidacion
Resultados de Determinacion de: Normal, alterado
laboratorio Leucocitos
Linfocitos
Plaguetas
Dimero D
DHL
PCR
Tratamiento Terapia indicada Paracetamol, ivermectina,
corticoides, antibiéticos,
anticoagulantes, otros
Necesidad de oxigeno | Oxigenoterapia No, canula binasal, mascara,
mascara de reservorio, otra

e Interrogantes basicas

1. ¢Cudl es la frecuencia de mortalidad de adultos mayores con COVID-19
atendidos en Emergencia del Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo,
EsSalud, durante el periodo julio 2020 — junio 2021?

2. ¢(Culles son las caracteristicas epidemioldgicas (edad, género,
comorbilidades) de los adultos mayores con COVID-19 atendidos en
Emergencia del Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo, EsSalud,
durante el periodo julio 2020 — junio 2021?

3. ¢(Cudles son las caracteristicas clinicas de la enfermedad (tiempo de

enfermedad, severidad, tratamiento) de los adultos mayores con COVID-19
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atendidos en Emergencia del Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo,
EsSalud, durante el periodo julio 2020 — junio 2021?

4. ¢Cuéles de las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los adultos
mayores con COVID-19 atendidos en Emergencia del Hospital Nacional
Carlos A. Seguin Escobedo, EsSalud, durante el periodo julio 2020 — junio
2021se asocian con la mortalidad?

e Tipo de investigacidn: Se trata de un estudio documental.

¢ Nivel de investigacion: es un estudio observacional, retrospectivo, transversal.

1.3. Justificacién del problema

El presente estudio busca identificar la frecuencia y factores relacionados a
mortalidad de adultos mayores con COVID-19 atendidos en Emergencia del
Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo, EsSalud, durante el periodo julio
2020 — junio 2021. No se han realizado investigaciones relacionadas en nuestro
medio, por lo que el estudio es original.

Tiene relevancia cientifica, porque identifica la influencia de factores del paciente
adulto mayor y de la enfermedad que incrementan el riesgo de mortalidad por
COVID.

Tiene relevancia préactica porque al identificar dichos factores se podran disefiar
estrategias para la prevencion de mortalidad en este grupo vulnerable.

Tiene relevancia social porque se beneficiara a un grupo creciente con
susceptibilidades particulares en la sociedad como son los adultos mayores.

El estudio es contemporaneo ya que la pandemia del COVID-19 ha venido a
producir cambios drasticos en la atencion de salud que afecta a grupos particulares
de riesgo.

El estudio es factible por tratarse de un estudio retrospectivo en el que se cuenta con
registros de atencién completos.

Satisface la motivacion personal de realizar una investigacion en la atencion de
emergencia.

Se cumple asi las politicas de investigacion de la Universidad como exigencia para

la obtencion del titulo de segunda especialidad.
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2. MARCO CONCEPTUAL
2.1. Infeccién por COVID-19
2.1.1. Agente etioldgico

El virus del sindrome respiratorio agudo severo tipo-2 (SARS-CoV-2), causante de
COVID-19, se ubica taxondmicamente en la familia Coronaviridae (3). Esta familia se subdivide
en cuatro géneros: Alphacoronavirus, Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacoronavirus
(4). Muchos coronavirus de los cuatro géneros mencionados son causantes de enfermedades en
animales domésticos, y por lo tanto son principalmente de interés veterinario. Los coronavirus de
importancia médica conocidos hasta hoy son siete, y pertenecen a uno de los dos primeros géneros
mencionados. Desde el punto de vista ecoepidemiolégico se pueden clasificar en dos grupos:
coronavirus adquiridos en la comunidad (o coronavirus humanos, HCoV) y coronavirus
zoonoticos (4) (Tabla 1).

Tabla 1. Clasificacién de coronavirus de importancia en la salud humana (5)

Adquiridos en la comunidad (asociados con enfermedad respirateria leve)
HCoV 229E

HCoW OC43

HCoW MLA3

HCoV HELU-1

Zoonoticos (asociados con enfermedad respiratoria grave)

SARS-CoV. Coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo (SARS)

MERS-CoV. Coronavirus del sindrome respiratorio del Medio Onente (MERS)
SARS-CoV-2. Coronavirus de COVID-19

Fuente: Diaz-Castrillon, F. J., & Toro-Montoya, A. I. (2021). SARS-CoV-2/COVID-19: The
virus, the disease and the pandemic. Medicina & laboratorio, 24(3), 183-205 (5).

Los coronavirus humanos circulan libremente en la poblacién de todos los continentes,
suelen causar enfermedad respiratoria leve. Se estima que producen entre el 10% y el 30% de los
casos de resfriado comin (6). Por el contrario, los coronavirus zoondticos circulan
transitoriamente, pero pueden generar grandes epidemias de enfermedad respiratoria grave. El
origen de los coronavirus de importancia médica, incluidos los coronavirus humanos, parece ser
zoondtico. En particular, los betacoronavirus zoon6ticos estan filogenéticamente relacionados
con coronavirus de murciélagos, los cuales podrian haber sido su fuente para el hombre, ya sea
directamente o a través de un hospedero intermediario; dicho intermediario para el SARSCoV fue
la civeta, un animal silvestre del grupo de los vivérridos, y para el MERS-CoV fue el dromedario.
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Aun no es claro cudl pudo haber sido el intermediario para el SARS-CoV-2, 0 si paso directamente
del murciélago al humano (5).

2.1.2. Estructura viral

Los coronavirus tienen forma esférica o irregular, con un didmetro aproximado de 125
nm. Su genoma esta constituido por RNA de cadena sencilla, con polaridad positiva, y con una
longitud aproximada de 30.000 ribonucledtidos (7). Poseen una cépside de simetria helicoidal,
constituida por la proteina de nucleocapside (N). La proteina N es la Unica presente en la
nucleocépside y se une al genoma viral en forma de rosario; se cree que participa en la replicacién

del material genético viral en la célula'y en el empaquetamiento del mismo en las particulas virales
(7).

Los coronavirus tienen una envoltura lipidica con tres proteinas ancladas en ella,
denominadas E (envoltura), M (membrana) y S (del inglés, spike, o espicula), la cual le da al
virion (particula infecciosa) la apariencia de una corona (8), y es la proteina que media la union
al receptor y facilita su fusion con la membrana celular (9). Las funciones de las proteinas My E
aln no estan bien establecidas, pero se considera que podrian participar en el ensamblaje y
liberacion del virién (Figura 1) (10).

Figura 1. Esquema de la estructura del

;\ SARS-CoV-2, que muestra los
1: s - diferentes componentes estructurales del
Glicoproteina ey 1o

virion. Una de las caracteristicas mas

spike (S)
destacadas es la presencia de unas

proyecciones prominentes o espiculas
que sobresalen de la superficie viral, y
que estan formadas por trimeros de la
proteina S. Estas espiculas estan
ancladas en una membrana lipidica que
constituye la envoltura viral. También en
la envoltura hay otras dos proteinas, laM
y la E. Al interior de la envoltura esta la

RNA viral y

nucleoproteina (N) de envoltura (E)

nucleocdpside viral, la cual esta
Proteina de membrana (M) conformada por el &cido nucleico viral y
por multiples unidades de la proteina N, organizadas en simetria helicoidal, que protegen el

genoma (10).
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El genoma viral es notable por su extension de aproximadamente 30 kb con 15 marcos de
lectura abiertos (ORFs, del inglés, Open Reading Frames), que le permiten formar hasta 28
proteinas, un numero inusualmente elevado para un virus con genoma RNA de cadena simple
(11). La mayoria de las proteinas codificadas en dichos ORFs no hacen parte de la estructura del
virion, y por lo tanto se denominan no estructurales (NS) (10). Ademas, el genoma cuenta con un
extremo 5' no codificante, el cual tiene un gorro o cap, y un extremo 3' con una cola de poli (A),

que le permiten actuar como RNA mensajero (MRNA) (4,7).

Aproximadamente las dos terceras partes codificantes del genoma hacia el extremo 5'
estan ocupadas por los ORFs la y 1b, los cuales generan poliproteinas largas, que mediante
proteodlisis producen una gran cantidad de proteinas no estructurales de tamafio variable. Entre
estas se destacan la RNA polimerasa dependiente de RNA (RdRp), una helicasa y dos proteasas;
estas Ultimas se encargan de partir las poliproteinas en sus fragmentos funcionales. La otra tercera
parte del genoma, hacia el extremo 3', contiene los ORFs correspondientes a las proteinas
estructurales (S, E, M y N) y a otras nueve proteinas pequefias de funcién desconocida, que se

traducen a partir de mRNAs subgenomicos (7).

2.1.3. Replicacion viral

Al llegar a la célula blanco, la proteina S se une al receptor en la célula, la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2). La proteina S es luego clivada por una proteasa celular
(TMPRSS2), en dos subunidades, S1 y S2. La subunidad S1 contiene el dominio de union al
receptor (RBD, del inglés, Receptor Binding Domain), en tanto que la subunidad S2 contiene el
péptido para la fusion a la membrana celular (12).
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Figura 2. Replicacion del SARS-CoV-2.

Fuente: Guo, Y. R,, Cao, Q. D, Hong, Z. S., Tan, Y. Y., Chen, S. D., Jin, H. J., ... & Yan, Y.
(2020). The origin, transmission and clinical therapies on coronavirus disease 2019 (COVID-19)
outbreak—an update on the status. Military Medical Research, 7(1), 1-10 (10).

Luego de su entrada a la célula, mediante la formacion de un endosoma, el virus es
desenvuelto y el RNA viral es liberado al citoplasma, para iniciarse en los ribosomas la
traduccion. de los genes ORF 1a y 1b en sus proteinas, las cuales realizan la replicacion del
genoma viral. Las proteinas estructurales codificadas hacia el extremo 3' son traducidas a partir
de mRNAs transcritos desde la hebra de polaridad negativa que se forma durante la replicacion
del genoma viral. Estas proteinas estructurales son posteriormente ensambladas con el genoma
viral, en las membranas celulares internas del reticulo endoplasmético y aparato de Golgi,
forméandose las nuevas particulas virales. Finalmente, las vesiculas que contienen los nuevos
viriones se fusionan con la membrana celular para liberar los virus al exterior de la célula, proceso

Ilamado exocitosis (10,7,11)(Figura 2).
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2.1.4. Epidemiologia y caracteristicas clinicas en adultos mayores

En China se document6 una prevalencia de COVID-19 entre 15.1% y 26.2% en personas
mayores de 60 afios, con una tasa de fatalidad general del 5%, siendo del 20% en mayores de 80
afios. En Italia la mortalidad reportada fue de 35.6% y 52.3% para las personas en décadas de los
70 y 80 afios respectivamente (13). En Estados Unidos, el Centro para el Control y la Prevencion
de Enfermedades (CDC) informo que aunque las personas mayores de 65 afios representan el 17%
de la poblacidn total de ese pais, representan el 31% de las infecciones por COVID-19, el 45% de
las hospitalizaciones, el 53% de los ingresos a unidades de cuidados intensivos y el 80% de las

muertes causadas por esta infeccién (14).

Esto sugiere gue las personas mayores tienen mas probabilidades de contraer COVID-19

y tienen peores resultados en comparacion con la poblacion general (15).
Con respecto a la evolucion temporal de la infeccion tenemos:

» Periodo de ventana: 10 dias, incluye un periodo asintomatico desde la entrada del
virus al 5° dia, y el periodo de inicio de los sintomas que va del 5° al 10° dia (16).

+ El tiempo promedio para el desarrollo de neumonia es aproximadamente de 5 dias
(16).

» El tiempo promedio desde el inicio de los sintomas a hipoxemia severa y el ingreso a
cuidados intensivos es de aproximadamente 7 a 12 dias (16) .

«  Eltiempo promedio desde el inicio de los sintomas hasta la muerte es de 2 a 8 semanas
(16).

+ El tiempo promedio desde el inicio de los sintomas hasta la recuperacion clinica es
de 6 a 8 semanas (16).

Debido a cambios fisiologicos del envejecimiento, a la disminucién de la funcién inmune
y la comorbilidad, las personas adultas mayores presentan un riesgo aumentado para enfermar y

presentar complicaciones por COVID-19 (16).

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, el mecanismo actual propuesto para la entrada
del virus a las células es a través del receptor de la enzima convertidora de angiotensina-2 (ACE-
2), que se encuentra en los pulmones, el endotelio, el corazon, los rifiones y el sistema
gastrointestinal. La proteina de membrana -Spike- en el exterior del SARS-CoV-2 ancla el virus
a los receptores ACE-2 en las células del tracto respiratorio inferior. Este mecanismo de accion
especifico propone un mayor riesgo de infeccion para los adultos mayores (17). Esta misma via
se ha asociado a personas diabéticas, sin embargo, en estos, podria incidir la presencia de un
estado de respuesta inflamatoria de bajo grado (CLIP) que hace a un mas vulnerable al adulto
mayor (18).
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Al igual que poblaciones de menor edad, las personas adultas mayores también pueden
presentar manifestaciones clinicas tales como fiebre (98%), tos (76%), disnea (55%) mialgias —
fatiga (44%), odinofagia, disgeusia, hiposmia, cefalea, o trastornos gastrointestinales; sin
embargo en personas senescentes se debe prestar atencion a la anorexia y al delirium como otras
manifestaciones del COVID-19 (19).

El envejecimiento puede hacer mas complejo el diagndstico, dado que las personas
adultas mayores con infecciones respiratorias virales, frecuentemente presentan manifestaciones
atipicas. La definicion de fiebre puede necesitar ser modificada para adultos mayores, dado que
la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas recomienda modificar la definicion de fiebre

en personas mayores (20):
* Temperatura oral > 37.8 °C
* 2 mediciones repetidas de temperatura oral > 37.2°C
* Un incremento en la temperatura de 1° C de la temperatura basal

Es importante mencionar que la ausencia de fiebre en el adulto mayor no deberia ser un

criterio para descartar el diagnostico de COVID-19 (20).

2.1.5. Cuadro clinico y diagnostico

Pese a la gran transmisibilidad del SARS-CoV-2, la mayoria de los pacientes tienen una
enfermedad leve o son asintomaticos. Un 5% de la poblacion infectada requerira el ingreso
hospitalario e incluso algunos necesitaran terapia intensiva con el apoyo de ventilacién mecénica
(5). Aquellos que superan la enfermedad podrian sufrir de fibrosis pulmonar, esta seria una de las
complicaciones méas temidas después de la recuperacion (21).

En los pacientes sintomaticos el cuadro clinico se presenta principalmente con fiebre en
mas del 80%, tos seca en mas del 70%, disnea en mas del 50% y también astenia o mialgias,
aunque en menos del 50% de los casos. También se han descrito otros sintomas inespecificos,
como dolor orofaringeo, congestion nasal, cefaleas, diarrea, nduseas y vomitos. Asimismo, se han
descrito anosmia (pérdida del olfato) y ageusia (pérdida del gusto) antes del inicio de los sintomas
respiratorios (22).

Para el apoyo diagndstico se utilizan dos pruebas. Una prueba seroldgica, también
Ilamada prueba rapida porque su resultado tarda unos 15 minutos. Esta prueba identifica los
anticuerpos IgM e IgG presentes en la sangre o el plasma de los enfermos. Si la muestra revela
una elevada cantidad de anticuerpos, la prueba répida seré positiva y se concluye que la persona
tiene o tuvo la enfermedad recientemente. La prueba répida tiene una alta especificidad, por lo

que es util pero complementaria a la prueba molecular. Esta Gltima, también conocida como
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prueba PCR-RT, por sus siglas en inglés, involucra la reaccion en cadena de la polimerasa con
retrotranscriptasa y es de eleccion para el diagnostico del SARS-CoV-2. Se basa en el analisis del
ARN viral encontrado idealmente en una muestra del tracto respiratorio inferior, aunque muchas
veces estas muestras provienen de un hisopado nasofaringeo (23). Asimismo, los hallazgos
anormales de laboratorio mas frecuentes son: linfopenia, prolongacion del tiempo de protrombina
y lactato deshidrogenasa elevada. Las radiografias de torax se caracterizan por infiltrados
irregulares bilaterales y casi todas las tomografias computarizadas de térax muestran alguna

alteracion como las imagenes de consolidacion o los infiltrados en “vidrio esmerilado” (5).

Las fases de esta infeccion se clasifican en tres estadios de acuerdo a la gravedad y el
tiempo de duracion de cada una ellas. El estadio | corresponde a la infeccion temprana y que tiene
una duracién aproximada de una semana; El estadio Il se caracteriza por la presencia de un
compromiso pulmonar en el que se superponen la actividad viral del estadio | y una respuesta
inflamatoria inicial del estadio Ill, por lo que se denomina como Fase mixta. En el estadio IlI
predomina un estado hiper inflamatorio donde existe una activacion de los macré6fagos, liberacion
de mediadores inflamatorios que lesionan la membrana alveolocapilar que conducen a un Distrés

respiratorio y alteraciones caracterizadas por la presencia de infiltrados pulmonares (24).
En base a la severidad de los sintomas clinicos, se puede clasificar a la enfermedad en:

- Leve: sintomas respiratorios alto sin neumonia (24).

- Moderada: neumonia leve sin insuficiencia respiratoria, 0 neumonia leve sin respuesta
inflamatoria (24).

- Severa: Neumonia con insuficiencia respiratoria aguda, neumonia con inflamacién o
estado de hipercoagulabilidad (24).

- Critica: necesidad de intubacion y ventilacion asistida, shock o falla multiorganica (24).

El paciente sintomatico, que se ajusta a la definicion de caso de COVID-19 pero no

presenta neumonia virica ni hipoxia.

Enfermedad moderada y presencia de neumonia: Adolescente o adulto con signos
clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, taquipnea) pero sin signos de neumonia grave, en
particular SpO2 > 90% con aire ambiente. Aunque el diagndstico se puede establecer por la
clinica, laradiologia torécica (radiografia, TC, ecografia) puede ayudar al diagnostico e identificar
o0 descartar complicaciones pulmonares (5,24).

Enfermedad grave con Neumonia grave. Adolescente o adulto con signos clinicos de
neumonia (fiebre, tos, disnea, taquipnea) mas alguno de los siguientes: frecuencia respiratoria >
30 inspiraciones/min, dificultad respiratoria grave 0 SpO2 < 90% con aire ambiente. Este ultimo
parametro puede ser menor en altitudes mayores a 2500 msnm. Aunque el diagndstico se puede
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establecer por la clinica, la radiologia toracica (radiografia, TC, ecografia) puede ayudar al
diagnostico e identificar o descartar complicaciones pulmonares (5,24).

Enfermedad critica con Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA). Inicio: en
la semana siguiente a una lesion clinica conocida (neumonia) o aparicion de nuevos sintomas
respiratorios o empeoramiento de los existentes. Radiologia toracica (radiografia, TC o ecografia
pulmonar): opacidades bilaterales que no se explican totalmente por sobrecarga de volumen,
colapso lobar o pulmonar ni nodulos. Origen de los infiltrados pulmonares: insuficiencia
respiratoria que no se explica totalmente por insuficiencia cardiaca o sobrecarga de liquidos. Si
no hay factores de riesgo es necesaria una evaluacién objetiva (por ejemplo, ecocardiografia) para
descartar una causa hidrostatica de los infiltrados o edema. Oxigenacién deficiente en adultos:
SDRA leve: 200 mm Hg < PaO2/FiO2 a < 300 mm Hg (con PEEP o0 CPAP > 5 cm H20). SDRA
moderado: 100 mm Hg < PaO2/FiO2 < 200 mm Hg (con PEEP > 5 cm H20). SDRA grave:
PaO2/FiO2 < 100 mm Hg (con PEEP > 5 cm H20) (5,24).

Enfermedad critica con Septicemia. Adultos: disfuncién organica aguda y
potencialmente mortal causada por una desregulacion de la respuesta del huésped a una infeccion
presunta o demostrada. Signos de disfuncién orgéanica: alteracion del estado mental, disnea o
taquipnea, SpO2 baja, oliguria, taquicardia, pulso débil, extremidades frias o hipotensién arterial,
piel jaspeada, datos de coagulopatia en las pruebas de laboratorio, trombocitopenia, acidosis,
hiperlactatemia o hiperbilirrubinemia (5,24).

Shock séptico. Adultos: lactato sérico > 2 mmol/l e hipotension persistente que, pese a la
reposicion de la volemia, necesita vasopresores para mantener una TA media > 65 mm Hg (5,24).

2.1.6. Manejo de los pacientes con COVID-19 segun severidad del cuadro
a. Cuadro leve

El tratamiento es sintomético. Los pacientes con enfermedad leve pueden presentarse en
servicios de urgencias, consultas externas o centros de atencion primaria, o ser detectados durante
actividades de telemedicina o de extension comunitaria, como las visitas a domicilio. Para
contener la transmision del virus, se recomienda que los casos sospechosos o confirmados de
COVID-19 leve se aislen de acuerdo con la ruta asistencial establecida para la COVID-19. El
aislamiento puede hacerse en un centro sanitario designado para la COVID-19, en un centro
comunitario o en el domicilio del paciente (autoaislamiento) (5).

Se recomienda que los pacientes con COVID-19 leve reciban tratamiento sintomatico,

como antipiréticos analgésicos, y nutricion y rehidratacién adecuadas. Se informara a los
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pacientes con COVID-19 leve sobre los signos y sintomas de complicaciones que deben llevarlos
a buscar atencion urgente (24).

b. Manejo de la COVID-19 moderada: tratamiento de la neumonia

Los pacientes con enfermedad moderada pueden presentarse en servicios de urgencias,
consultas externas o centros de atencién primaria, o ser detectados durante actividades de
telemedicina o de extensién comunitaria, como las visitas a domicilio. Se recomienda que los
casos sospechosos o confirmados de COVID-19 moderada (neumonia) sean aislados para
contener la transmision del virus. Es posible que los pacientes con enfermedad moderada no
requieran intervenciones de emergencia ni hospitalizacion, pero el aislamiento es necesario en

todos los casos sospechosos o confirmados (24).

El lugar de aislamiento (centro sanitario, centro comunitario o domicilio del paciente)
dependera de la ruta asistencial establecida para la COVID-19. La eleccidn del lugar se hara caso
por caso y dependera de la presentacion clinica, la necesidad de tratamiento de apoyo, los posibles
factores de riesgo de enfermedad grave y las condiciones existentes en el domicilio, en particular
la presencia de personas vulnerables en el hogar. En pacientes con alto riesgo de deterioro se
prefiere el aislamiento en el hospital (24).

Se recomienda una estrecha observacion de los pacientes con COVID-19 moderada para
detectar signos o sintomas de progresion de la enfermedad. Debe haber mecanismos para un
seguimiento estrecho en caso de que se necesite intensificar la atencion médica (24).

c. Manejo de la COVID-19 grave: tratamiento de la neumonia grave

Todas las areas en las que se puedan atender pacientes graves deben estar equipadas con
pulsioximetros, sistemas de administracion de oxigeno en funcionamiento e interfaces
desechables, de un solo uso, para administrar oxigeno (canulas nasales, méscaras de Venturi y
mascaras con bolsa reservorio). Se recomienda la administracion inmediata de oxigenoterapia
suplementaria a todo paciente con signos de emergencia 0 sin signos de emergencia, pero con
Sp02 < 90%. Los pacientes seran observados de cerca para detectar signos de deterioro clinico,
como la insuficiencia respiratoria de progresion rapida y el choque, y responder inmediatamente
con intervenciones de apoyo. Los liquidos se administrardn con cautela a pacientes con COVID-
19 sin hipoperfusion tisular y respuesta a los liquidos (24).
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d. Manejo de la COVID-19 critica: sindrome de dificultad respiratoria aguda
(SDRA)

La mortalidad de los pacientes hospitalizados y en estado critico ha variado
sustancialmente en diferentes series de casos a lo largo de la pandemia. Las siguientes
recomendaciones estan en consonancia con las normas internacionales vigentes para el
tratamiento del SDRA por cualquier causa. Se recomienda para pacientes adultos y pediatricos
con SDRA leve tratados con sistemas no invasivos u oxigenoterapia de alto flujo por via nasal
(HFNO). En pacientes seleccionados con COVID-19 y SDRA leve se puede intentar la HFNO o
la ventilacion no invasiva (VNI) con presién positiva continua (CPAP) o presion positiva de dos
niveles (24).

Se recomienda para pacientes adultos y pediatricos con SDRA que necesitan intubacion
y ventilaciébn mecanica invasiva que se reconozca con prontitud la insuficiencia respiratoria
hipoxémica aguda progresiva cuando un paciente con dificultad respiratoria no responda a la
oxigenoterapia convencional, y que se esté preparado para proporcionarle oxigenoterapia
avanzada/asistencia ventilatoria. Que la intubacién endotraqueal la realice un profesional

capacitado y experimentado, tomando precauciones contra la transmision por el aire (24).

e. Manejo de la COVID-19 critica: choque séptico

Se reconocera la existencia de choque séptico en adultos con infeccion presunta o
confirmada que necesiten vasopresores para mantener una tension arterial (TA) media > 65 mm
Hg y que presenten lactatemia > 2 mmol/l en ausencia de hipovolemia. Se reconocera la
existencia de choque séptico en nifios con hipotension (TA sistolica < 5.° centil 0 > 2 desviaciones
tipicas por debajo del valor normal para la edad) o dos 0 més de los siguientes: estado mental
alterado; bradicardia o taquicardia (< 90 latidos por minuto (Ipm) o > 160 Ipm en lactantes y <
70 Ipm o > 150 Ipm en nifios); relleno capilar prolongado (> 2 seg) o pulso débil; taquipnea; piel
fria o jaspeada o erupcion petequial o purpurica; lactato elevado; oliguria; hipertermia o
hipotermia (24).

Para reponer la volemia en adultos con choque séptico se administrardn 250-500 ml de
solucion cristaloide en embolada rapida en los primeros 15-30 minutos. Se administraran
vasopresores cuando el choque persista durante o después de la reposicion de liquidos. El objetivo
inicial es una TA media > 65 mm Hg en adultos y la mejora de los marcadores de perfusion (24).
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2.1.7. Farmacos usados en el tratamiento de la COVID-19

Se debe sefialar que, hasta la fecha no existe medicamentos preventivos o curativos
especificos reconocidos. No obstante, debe ofrecerse tratamiento sintoméatico y de soporte.

Actualmente existen ensayos clinicos en marcha con evidencia cientifica aun escasa.
a) Paracetamol y AINEs

El tratamiento sintomatico incluye antipiréticos y analgésicos para la fiebre, mialgias y
los dolores de cabeza. Es de uso preferente el paracetamol, ya que presenta un perfil de seguridad
mejor que los antiinflamatorios no esteroideos (AINE) en cuanto a riesgo cardiovascular,

hemorragico y renal, especialmente en personas de edad avanzada o multimorbilidad.

En cuanto al uso de ibuprofeno y otros AINE y su relacion con el empeoramiento de la
afectacién por coronavirus, existen informes anecddéticos de unos pocos pacientes jévenes gque
recibieron AINE al principio del curso de la infeccion y experimentaron una enfermedad grave
gue caus6 preocupacién por los posibles efectos negativos de los AINE6. Los datos clinicos o
poblacionales sobre el riesgo de los AINE son limitados. No se recomienda evitar los AINE
cuando estén clinicamente indicados si se emplean de acuerdo con las recomendaciones de la
ficha técnica, a las dosis recomendadas y durante periodos breves. No hay que suspender los
AINE en pacientes que los toman de forma crénica por otras afecciones, a menos que existan
otras razones para detenerlos (p. €j. lesion renal, hemorragia gastrointestinal)

b) Corticoides sistémicos:

No estdn recomendados en la neumonia viral ni en el Distrés respiratorio y podrian
prolongar la replicacion viral. Su uso podria estar indicado por otra situacion como una
exacerbacion de EPOC o shock séptico. Tampoco se recomienda el uso de antibidticos excepto
que exista una coinfeccion bacteriana. Los antimalaricos: cloroquina e hidroxicloroquina; se sabe
que serian capaces de reducir la infeccion mediante el aumento del pH en la endosoma, asi como
el bloqueo del receptor ECA2 (enzima convertidora de la Angiotensina 2), entre otros
mecanismos, que se necesita para la fusion del virus con la célula, lo cual inhibiria su entrada. Se
los utilizo6 en las neumonias en China, con buenos resultados, independientemente de la severidad
(25).

c) Antivirales

AUn no existe tratamiento antiviral especifico para este nuevo tipo de coronavirus (SARS-
Cov-2). El manejo terapéutico actual recomendado es como el de cualquier otra infeccion

respiratoria de causa viral, que podra variar segun su grado de severidad. AUn no existe
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tratamiento antiviral especifico para este nuevo tipo de coronavirus (SARS-Cov-2). El manejo
terapéutico actual recomendado es como el de cualquier otra infeccidn respiratoria de causa viral,
que podré variar segin su grado de severidad. Sin embargo, dado el impacto global de esta
infeccion se estan probando diferentes antivirales en esta infeccion. Algunos autores refieren que
los antivirales inhibidores de la neuraminidasa como oseltamivir, asi como ganciclovir, aciclovir

o ribavirina no estan recomendados.

El Remdesivir es un antiviral atn en fases de desarrollo, es un analogo de nucleésido con
resultados beneficiosos demostrados en animales, existen actualmente estudios fase Il tratando

de probar su eficacia en humanos (26).

Una combinacién que arrojo resultados positivos en animales fue Lopinavir/Ritonavir
con interfer6n beta mientras que la mas probada en estudios observacionales fue Ribavirina con
Interferdn alfa. EI Avifavir o Favirapir, un inhibidor de la ARN polimerasa ARN dependiente que
es capaz de bloquear la replicacion de ARN virus, incluido SARS Cov 2. Fue aprobado en febrero
de este afio en China para su uso. No estd autorizado actualmente en nuestro pais para el
tratamiento del Covid-19, solamente para la influenza tipo A y B. EI Umifenovir es un antiviral
usado contra influenza en China y Rusia, que se incluyd en la ultima guia de manejo de China
(27).

d) Otros

El Interferdn ha sido probado en estudios in vitro e in vivo en algunos coronavirus en

epidemias previas y actualmente existen protocolos de estudios en proceso (28).

Sobre el uso de inmunoglobulina endovenosa, existe un ensayo clinico en curso en Peking
(NCT04261426). Este tratamiento no ha sido contemplado en el Documento Técnico: Prevencion
y atencion de personas afectadas por COVID-19 en el pais vecino Perd (Ministerio de Salud).
Actualmente en EEUU es un recurso poco utilizado y no se encuentra facilmente accesible para
su uso (28).

El uso de ivermectina e hidroxicloroquina inicialmente fue recomendado en base a
observaciones de una aparente menor prevalencia de infeccion en zonas donde se consume
habitualmente y en base a estudios in vitro preliminares, pero a la actualidad se ha desaconsejado
su uso, y en algunos casos se ha reportado incluso aumento de la mortalidad (28).

También se usa profilaxis antitrombotica con heparinas de bajo peso molecular (HBPM).
En concreto, se recomienda emplear HBPM en dosis profilactica baja en todos los pacientes sin
factores de mayor riesgo antitrombdético, HBPM en dosis profiléctica intermedia en pacientes con

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM - DE SANTA MARIA

factores de mayor riesgo trombético y HBPM en dosis terapéutica en pacientes con enfermedad
tromboembdlica (28).

e) Antibioticos en el tratamiento de la COVID-19

Aungue la COVID-19 es una infeccion viral y, por tanto, no se trata ni se previene con
antibidticos, el diagndstico de coinfeccidn o sobreinfeccion bacteriana en estos pacientes conlleva
en muchos casos la prescripcion de tratamiento antibi6tico. En este contexto, se han publicado
una serie de recomendaciones dirigidas a profesionales sanitarios para mejorar la prescripcién

antibidtica en el marco de la pandemia.

En relacién con el consumo de antibio6ticos en salud humana en el contexto de la pandemia
de COVID-19, el analisis preliminar de los datos disponibles de 2020 confirma las previsiones
con un incremento significativo en el ambito hospitalario y una notable bajada en el sector
comunitario durante marzo y abril. La subida en hospitales responde a la incertidumbre
diagnostica en el inicio de la pandemia, asi como a la prescripcion de antibiéticos en pacientes
con -COVID-19 de acuerdo con los protocolos de manejo clinico establecidos (macrélidos y
cefalosporinas de tercera generacion). Por otra parte, la bajada en atencion primaria responde a la
gestion de los centros sanitarios durante el periodo de confinamiento (28).

Desde el inicio de la pandemia se abogé en demasia por el uso de macrolidos, especialmente
de azitromicina, por sus propiedades antiinflamatorias, inmunomoduladoras y antifibréticas
perfectamente demostradas en entidades crénicas como fibrosis quistica, panbronquiolitis difusa
0 asma, justificando asi su uso en diversos estudios clinicos en pacientes con COVID-19 (29). A
nivel intrahospitalario, el estudio RECOVERY demostré que la azitromicina no disminuye la
mortalidad a 28 dias, los dias de estancia ni la progresion hacia el uso de ventilacion mecéanica,
por lo que su uso queda restringido al tratamiento de neumonias bacterianas asociadas (30). Por
otro lado -y a nivel extrahospitalario- actualmente se esta llevando a cabo un ensayo clinico
controlado llamado ATOMIC?2 el cual evalla el uso de azitromicina en pacientes ambulatorios
con COVID-19, por lo que habré que esperar su finalizacion para obtener conclusiones (31).

La prescripcion excesiva o inadecuada de antibioticos en el contexto de la COVID-19 podria
facilitar el desarrollo de resistencias bacterianas y reducir la eficacia de futuros tratamientos. Asi
pues, hay que hacer un uso responsable. Para pacientes hospitalizados, en caso de coinfeccion o
sobreinfeccion bacteriana, hay que utilizar el tratamiento antibiético indicado seglin las
recomendaciones habituales para adultos y el patrén de resistencias de cada centro (32).

En el entorno extrahospitalario, y solo si se sospecha de coinfeccion o sobreinfeccion
bacteriana, hay que utilizar el tratamiento antibiético de acuerdo con las recomendaciones

habituales de neumonias adquiridas en la comunidad para adultos de cada territorio. En general,
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se recomienda amoxicilina 1 ¢/8 horas en pacientes sin factores de riesgo y
amoxicilina/clavulanico 875 mg/8 horas en pacientes de riesgo (28).

2.1.8. La COVID-19 en adultos mayores

Un aspecto importante se presenta en el cuadro clinico en el adulto mayor. Las
manifestaciones clinicas frecuentes de la COVID-19 incluyen fiebre, disnea, tos fatiga y mialgia
(10,33), no obstante, en las personas mayores, los sintomas pueden ser atipicos, como anorexia,
cefalea, diarrea o vémito (10), descompensacién de enfermedades crénicas, incluido ataque
cerebrovascular (34) hasta caidas o delirium como manifestaciones iniciales de la enfermedad
(35).

Ante esta presentacion clinica diferente al comparar con la poblacion joven, se requiere
una alta sospecha clinica de COVID-19, pues esta diferencia conlleva a retrasos en el diagnostico,
diagnosticos erréneos, con deterioro en los resultados clinicos de las personas mayores y el
consecuente retraso en brindar un manejo oportuno. Es inevitable cuestionarnos acerca
determinantes sociales como pobreza, malnutricidn y limitaciones en distanciamiento social (por
ejemplo, adultos mayores residentes en hogares de ancianos que no observaban normas de
hospedaje previas y tampoco ahora las necesidades de distanciamiento y aislamiento por la
enfermedad) contaran como factores adversos para COVID-19.

Se requiere de herramientas que permitan el diagnéstico mas adecuado, asi como reducir
la incertidumbre prondstica, por lo cual la valoracion geriatrica integral, mediante la evolucion de
la funcidn fisica, cognitiva y afectiva, estado nutricional, soporte sociofamiliar y evaluacion de
sindromes geriatricos sirve como una ayuda fundamental. En este articulo nos referiremos a la
evaluacion de la capacidad funcional, multimorbilidad y fragilidad como herramientas

disponibles en la geriatria para toma de decisiones en adultos mayores con COVID-19 (36).

2.1.9. Factores relacionados a morbimortalidad en adultos mayores

La enfermedad COVID-19 es una pandemia, con desenlaces devastadores. En paises
desarrollados, como Estados Unidos e Italia, los adultos mayores de 65 afios son
aproximadamente el 20% de las personas afectadas (14), pero constituyen la mayor parte de la
mortalidad por COVID-19. En lItalia para el 15 de junio de 2020 correspondian al 95.39% de
todas las muertes por COVID-19 (37). En nuestro medio, los adultos mayores son el 15% de la
poblacion de casos confirmados, sin embargo, corresponden al 72,8% de todas las muertes
reportadas por COVID-19 (38).
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Se plantea saber por qué las personas adultas mayores tienen mayor propension a
enfermar y a hacerlo de forma grave por COVID-19. Una de las explicaciones se ha atribuido a
la inflamacién cronica sistémica de bajo grado (inflammaging) y a la alteracion del sistema
inmune asociado a envejecer (inmunosenescencia). Envejecer se acomparia de aumento de
interleucina 6 (IL-6), que puede promover la inflamacion del tejido pulmonar, su consecuente
lesion y la aumento en la replicacidn viral. La inmunosenescencia por otro lado, origina alteracion
en la activacion y a la capacidad de adaptacion del sistema inmune para combatir patégenos
virales, debido a alteracion de respuesta de linfocitos T y B, reduccion en la produccion por los
macrofagos alveolares y las células dendriticas y liberacion de citoquinas antivirales que ya de

por si estan deterioradas en las personas adultas mayores (39).

Otra explicacion son los cambios en la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA 2)
expresados al envejecer. La ECA 2 expresada en pulmones, mucosa oral, intestino y células
endoteliales, es el principal receptor celular para la entrada del SARS-CoV2 (40) y su expresion
se encuentra alterada en envejecimiento, lo cual explica, por lo menos parcialmente, la
susceptibilidad aumentada a la lesion vascular y cardiaca que se presenta en adultos mayores,
hombres y personas con diabetes mellitus tipo 2 que padecen COVID-19 (39). Pudiera ser que
marcadores antiinflamatorios y de compresién de la morbilidad en los centenarios, fuera un
marcador protector en contra de la inflamacion ocurrida durante la COVID-19 y explicara por
qué no se presenta la evolucién hacia la severidad ni los desenlaces en adultos mayores mas

jévenes (36).

Otro aspecto relevante en el adulto mayor es su capacidad funcional, que muchas veces
es ignorada o pasada por alto o exista el riesgo de tener estimaciones erroneas del real estado
funcional por falta de acuerdo entre paciente y cuidador o por la ausencia de uso de herramientas
de evaluacion estandarizadas (41,42). Esta desinformacion contrasta con datos de que hasta dos
terceras partes de los adultos mayores que asisten agudamente enfermos han perdido por lo menos
una de las actividades de vida diaria y solo 1 de cada 5 son independientes (42).

Se reconoce que, en pacientes con neumonia adquirida en comunidad, el estado funcional
del adulto mayor es un predictor independiente de mortalidad a corto y largo plazo. La
dependencia previa al ingreso asociado a neumonia severa (medida por puntajes de riesgo de
severidad de neumonia) esta asociado a mortalidad a 30 dias, aumento en costos y estancia
hospitalaria prolongada (43). En contraposicion, tener altos resultados en el indice de Barthel al
ingreso hospitalario, se considera como un factor protector (44). No obstante, estos estudios
fueron realizados en adultos mayores con neumonia adquirida en comunidad y podrian no reflejar
las caracteristicas de neumonia atipica severa con tormenta de citoquinas que conlleva la infeccion
por SARS CoV-2, por lo que se debe estar atento a los estudios de estado funcional previo y

desenlaces desfavorables en adulto mayor, llevados a cabo durante esta pandemia (36).
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Otro aspecto importante es la pluripatologia o multimorbilidad, que se define como la
presencia de dos 0 mas condiciones crénicas en salud que no pueden ser curadas actualmente,
pero si controladas a través de medicamentos u otros tratamientos. La multimorbilidad aumenta
con la edad, por ejemplo, en nuestro pais el 38.8% de pacientes mayores de 65 afios tiene
pluripatologia, y sube a 57.4% en mayores de 85 afios (45). En personas mayores, la
multimorbilidad se asocia a mayor riesgo de tornarse dependientes y fragiles, ademas, se asocia
con otros sindromes geriatricos, como dolor, incontinencia urinaria, caidas, Ulceras por presion y
delirium (46).

La coexistencia de comorbilidades se ha asociado a una mayor probabilidad de tener un
peor estado de salud basal. El riesgo de pobre prondstico aumenta en aquellos pacientes que tienen
dos o mas enfermedades concomitantes comparados con aquellos con ninguna o solo una
patologia. La apropiada evaluacion inicial de los pacientes con COVID-19 debe incluir una
evaluacion detallada sobre los antecedentes médicos, ya que esto permite identificar a los
pacientes con mayor probabilidad de una presentacion severa de la enfermedad y estimar los
resultados clinicos (47). Ademas, la presencia de comorbilidades se ha asociado a un mayor riesgo
de presentacion severa (OR 3,50, 95% IC 1,78 — 6,90), mayor probabilidad de ingreso a UCI (OR
3.36, 95% IC 1.67 - 6.76) y mayor riesgo de mortalidad (OR 16,1, 95% IC 1,9 - 133,8) (48,49).
Debe prestarse mayor atencion a las comorbilidades para definir el tratamiento de pacientes con
COVID-19. Se considera que los adultos mayores son mas susceptibles a presentaciones severas
de la enfermedad, que incluyen falla ventilatoria y peores resultados clinicos, esto especialmente
para aquellos con patologias subyacentes como enfermedad cardiovascular, hepatica, renal o
malignidad. Estos pacientes con frecuencia fallecen debido a sus comorbilidades de base, por lo
que es necesario, desde su ingreso a los centros de atencién, la evaluacion adecuada de sus
comorbilidades, con la finalidad de definir una atencion éptima (48,50).
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3. ANALISIS DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS
A nivel local

No se encontraron estudios relacionados a mortalidad en adultos mayores por COVID-19 en

nuestro medio local.

A nivel nacional

3.1. Autores: Yupari-Azabache |, Bardales-Aguirre L, Rodriguez-Azabache J, Barros-Sevillano
JS, Rodriguez-Diaz A
Titulo: Factores de riesgo de mortalidad por COVID-19 en pacientes hospitalizados: Un
modelo de regresion logistica.
Resumen: “El presente estudio analiz6 los factores biol6gicos, sociales y clinicos de riesgo
de mortalidad en pacientes hospitalizados con COVID-19 en el distrito de Trujillo, Pert. El
tipo de estudio fue descriptivo, de enfoque cuantitativo y disefio correlacional, retrospectivo,
de corte transversal. Se obtuvieron los datos del sistema del Ministerio de Salud, con una
muestra de 64 pacientes de marzo a mayo del 2020. EI 85,71% del total de fallecidos son del
sexo masculino, la ocupaciéon mas predominante es jubilados con un 28,57% y tienen una
edad promedio de 64,67 afios. En el caso de los sintomas en pacientes fallecidos la dificultad
respiratoria representa el mayor porcentaje 90,48%; la fiebre con un 80,95%, seguido de un
malestar en general con un 57,14% y tos con un 52,38%. Los sighos con mayor porcentaje
en fallecidos fueron la disnea y auscultacion pulmonar anormal con un 47,62%, en
Comorbilidades se encontraron pacientes con enfermedad cardiovascular en un 42,86% y un
14,29% con diabetes. EI modelo de regresion logistica para predecir la mortalidad en
pacientes hospitalizados permiti6 la seleccion de factores de riesgo como edad, sexo, tos,
dificultad respiratoria y diabetes” (51).

3.2. Autores: Murrugarra S, Lora MG, Cabrejo J, Mucha L, Fernandez H

Titulo: Factores asociados a mortalidad en pacientes Covid-19 en un Hospital del norte de
Perd.

Resumen: “La investigacion se llevo a cabo en un Hospital del norte de Perd. La poblacion
la constituyeron 208 Historias Clinicas de pacientes COVID-19 atendidos entre Marzo a
Julio del 2020. La variable independiente fueron los factores sociodemograficos tales como
la edad, sexo y el estado civil y los factores clinicos como antecedentes epidemioldgicos, los
factores de riesgo (comorbilidades) y el estado de salud y la variable dependiente fue la
mortalidad Covid-19. La mortalidad COVID-19 alcanz6 al 46,20 % en pacientes mayores 65
afios (51,90 %), de sexo masculino (60,40 %) y casados (65,40 %), con antecedentes

epidemioldgicos (37,5%), y factores de riesgo (comorbilidad) un 74,50 %, principalmente
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asociados con hipertension arterial (8,2%), obesidad (3,4%) y diabetes mellitus 11 (1,9%), y
comorbilidades indeterminadas (Otras) un 6,7%. No se presenté mortalidad en los pacientes
cuyo estado de salud era Estable, mientras que los pacientes con estado de salud reservado y
fallecieron representaron un 46,2%. Se concluye que la mortalidad por COVID-19 alcanzé
un 46,20%; mayores de 65 afios (51,90 %), de sexo masculino (60,40 %) y casados (65,40
%). Se encontrd relacién significativa entre factores sociodemogréaficos como la edad,
factores clinicos (comorbilidad), en su mayoria hipertension arterial, obesidad y diabetes

mellitus 11, y pacientes con estado de salud reservado con la mortalidad del COVID-19” (52).

A nivel internacional
3.3. Autores: Gutiérrez J, Montero J, Jiménez F, Garcia-Prendes CG, Martinez M, Gémez L

Titulo: Variables asociadas con mortalidad en una poblacion de pacientes mayores de 80
afios y con algin grado de dependencia funcional, hospitalizados por COVID-19 en un
Servicio de Geriatria.

Resumen: “Estudio observacional prospectivo realizado en mayores de 80 afios ingresados
por COVID-19 en un Servicio de Geriatria. Se recogieron variables sociodemograficas,
clinicas, funcionales, mentales, analiticas, radioldgicas, terapéuticas y asistenciales. Se
analizaron mediante andlisis bivariante los factores asociados a mortalidad intrahospitalaria.
Fueron incluidos 58 casos con COVID-19 confirmado por laboratorio, edad media 88,3 +
5,4 afos, 69% mujeres, 65,5% deterioro cognitivo moderado-severo e indice de Barthel
previo 40,6 + 36. Los principales sintomas fueron fiebre (60,3%), disnea (53,4%) y deterioro
del estado funcional (50%). Las comorbilidades mas frecuentes fueron enfermedad
cardiovascular (75,9%), hipertension arterial (HTA) (74,1%) y enfermedad renal crdnica
(ERC) (50%). Se detect6 una tasa de mortalidad del 41,4%, siendo los factores asociados:
dependencia funcional severa (OR = 3,8 [1,2-12,2]), ERC (OR = 3,2 [1,1-9,7]), deterioro
cognitivo moderado-severo (OR = 4,9 [1 a 25,4]). Se concluye que se objetivan altas tasas
de mortalidad en pacientes mayores hospitalizados por COVID-19, con mayor riesgo de
fallecer en aquellos con dependencia funcional severa o deterioro cognitivo. Estos hallazgos
refuerzan la importancia de la Valoracion Geriatrica para elaborar estrategias que permitan
adecuar la toma de decisiones diagndsticas y terapéuticas y optimizar la atencion al paciente

anciano ante un nuevo brote epidémico” (53).

3.4. Autores: Aguila-Gordo D, Martinez-del Rio J, Mufioz VM, Negreira-Caamafio M, Piqueras-
Flores J
Titulo: Mortalidad y factores prondsticos asociados en pacientes ancianos y muy ancianos

hospitalizados con infeccién respiratoria COVID-19.
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Resumen: “Se realizd un registro observacional de 416 pacientes ancianos ingresados de
forma consecutiva por infeccion respiratoria COVID-19 entre el 1 de marzo y el 30 abril de
2020 en el Hospital General Universitario de Ciudad Real. Se registraron variables clinicas
y analiticas, intervenciones terapéuticas y desarrollo de eventos durante el ingreso y tras el
alta hasta el 15 de junio de 2020, con el objetivo de analizar la mortalidad y factores
pronosticos asociados. La edad media fue de 84,43 £ 5,74 afios. Los pacientes ancianos (entre
75 y 84 afios) constituyeron un 50,2% de la muestra y los muy ancianos (> 85 afios) el 49,8%
restante. En el modelo de regresion de Cox multivariante, el riesgo de mortalidad fue mayor
en pacientes muy ancianos (HR = 2,58; 1C95%: 1,23-5,38; p = 0,01), hipertensos (HR = 3,45;
1IC95%: 1,13-10,5; p = 0,03) y con enfermedad renal créonica (HR = 3,86; 1C95%: 1,3-11,43,;
p = 0,02). En cambio, la prescripcion de calcioantagonistas (HR = 0,27; 1C95%: 0,12-0,62;
p = 0,002) y la terapia anticoagulante durante la hospitalizacion (HR = 0,26; 1C95%: 0,08-
0,83; p = 0,02) se asociaron con mayor tiempo libre de mortalidad. Se concluye que los
pacientes muy ancianos, hipertensos y con enfermedad renal crénica presentaron mayor
riesgo de mortalidad por infeccion respiratoria COVID-19. En cambio, el empleo de
anticoagulacion terapéutica y calcioantagonistas durante el ingreso se asociaron con mayor

probabilidad de supervivencia en el seguimiento a corto plazo” (54).
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4. OBJETIVOS.

4.1. General

Identificar los factores relacionados a mortalidad de adultos mayores con COVID-19
atendidos en Emergencia del Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo (HNCASE), EsSalud,
durante el periodo julio 2020 — junio 2021.

4.2. Especificos

1) Conocer la frecuencia de mortalidad de adultos mayores con COVID-19 atendidos en
Emergencia del HNCASE, EsSalud, durante el periodo julio 2020 — junio 2021.

2) Describir las caracteristicas epidemioldgicas (edad, género, comorbilidades) de los
adultos mayores con COVID-19 atendidos en Emergencia del HNCASE, EsSalud,
durante el periodo julio 2020 — junio 2021.

3) Describir las caracteristicas clinicas de la enfermedad (tiempo de enfermedad, severidad,
tratamiento) de los adultos mayores con COVID-19 atendidos en Emergencia del
HNCASE, EsSalud, durante el periodo julio 2020 — junio 2021.

4) Establecer las caracteristicas epidemiolégicas y clinicas de los adultos mayores con
COVID-19 atendidos en Emergencia del HNCASE, EsSalud, durante el periodo julio
2020 — junio 2021, asociadas a la mortalidad.

5. HIPOTESIS.

Es probable que determinadas caracteristicas epidemiolégicas y clinicas de los adultos
mayores con COVID-19 se asocien a mortalidad.
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1.  PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion
Técnicas: En la presente investigacion se aplicara la técnica de la revision documentaria.

Instrumentos: EIl instrumento que se utilizara consiste en una ficha de recoleccion de datos
(Anexo 1)

Materiales:
= Fichas de investigacién
=  Material de escritorio

= Computadora personal con programas de procesamiento de textos, bases de datos y
estadisticos.

2. Campo de verificacion

2.1. Ubicacion espacial: La presente investigacion se realizara en el Servicio de Emergencia del
Hospital Nacional Carlos A. Seguin Escobedo (HNCSE), EsSalud.

2.2. Ubicacion temporal: El estudio se realizard en forma historica durante el periodo

comprendido entre los meses julio 2020 — junio 2021.

2.3. Unidades de estudio: Historias clinicas de adultos mayores con COVID-19 atendidos en
Emergencia del HNCASE, EsSalud.

2.4. Poblacién: Todas las historias clinicas de adultos mayores con COVID-19 atendidos en

Emergencia del HNCASE, EsSalud durante el periodo de estudio.

Muestra: No se considerard el calculo de un tamafio de muestra, ya que se espera abarcar a
todos los integrantes de la poblacion. Se dividira en dos grupos de estudio: Casos, constituido por
los adultos mayores fallecidos, y Controles, conformado por los no fallecidos en emergencia. Los
integrantes del estudio ademés deberan cumplir los criterios de seleccion.

Criterios de seleccién:
+ Criterios de Inclusion
— Paciente adulto mayor de 60 a mas afios

— De ambos sexos

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




=%, UNIVERSIDAD
REPQSITORIO DE el CATOLICA

TESIS UCSM 4 DE SANTA MARIA

— Diagnostico confirmado de COVID-19 al momento de ingreso a emergencia, por

criterios laboratoriales y/o imagenologicos.

+ Criterios de Exclusion
— Pacientes adultos mayores con COVID-19 asintométicos que consulten por otros
problemas a emergencia (infarto de miocardio, traumatismos, etc.)

— Pacientes fallecidos al momento del ingreso que no alcancen a ser evaluados.

3. Estrategia de Recoleccion de datos
3.1. Organizacién

Se realizaran coordinaciones con la Gerencia del Hospital y con la jefatura del Servicio de

Emergencia para obtener la autorizacion para la realizacién del estudio.

Se revisaran los registros de atencion de pacientes adultos mayores que cumplan los criterios
de seleccion. Las variables de interés se anotaran en la ficha de recoleccion de datos (Anexo 1)

para conformar los grupos de estudio con los fallecidos (casos) y no fallecidos (controles).

Una vez concluida la recoleccion de datos, éstos se organizaran en bases de datos para su

posterior analisis e interpretacion.

3.2. Recursos
a) Humanos
= Investigadora
= Asesor.
b) Materiales
= Fichas de investigacién
= Material de escritorio

= Computadora personal con programas procesadores de texto, bases de datos y
software estadistico.

c) Financieros

= Autofinanciado

3.3. Validacion de los instrumentos
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La ficha de recoleccion de datos no requiere de validacion por tratarse de una ficha de
recoleccion de datos.

Para la valoracion de la dependencia del adulto mayor se empleara el indice de Katz. Las
propiedades psicométricas del indice de Katz han sido valoradas en diferentes estudios. En
este sentido, y respecto a la fiabilidad, se han encontrado datos de consistencia interna
superiores a 0.70, y de fiabilidad test-retest superiores a 0.90. En relacién a su validez, el
indice de Katz ha correlacionado positivamente con la escala funcional de la Cruz Roja, y
negativamente con escalas que de calidad de vida (HRQoL), y variables clinicas y

sociodemograficas (55).

3.4. Criterios para manejo de resultados
a) Plan de Procesamiento
Los datos registrados en el Anexo 1 serén luego codificados y tabulados para su analisis

e interpretacion.

b) Plan de Clasificacion:
Se empleara una matriz de sistematizacion de datos en la que se transcribieron los datos
obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso. La matriz fue disefiada en una hoja de
calculo electrdnica (Excel 2019).

c) Plan de Codificacion:
Se procedera a la codificacion de los datos que contenian indicadores en la escala
continua y categorica para facilitar el ingreso de datos.

d) Plan de Recuento.
El recuento de los datos serd electronico, en base a la matriz disefiada en la hoja de
calculo.

e) Plan de anélisis
Se empleard estadistica descriptiva con medidas de tendencia central (promedio) y de
dispersion (desviacion estandar, rango) para variables continuas; las variables
categoricas se mostraran como frecuencias absolutas y relativas. Para la comparacion de
variables entre grupos se empleara la prueba chi cuadrado para variables categéricas y la
prueba t de Student para variables numéricas. La asociacion de variables dicétomicas se
valorara mediante calculo del odds ratio (OR) con intervalos de confianza al 95%; la

asociacion multivariada se realizara mediante analisis de regresion logistica.
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Para el andlisis de datos se empleara la hoja de calculo de Excel 2019 con su
complemento analitico y el paquete SPSSv.25.0.

I11.  Cronograma de Trabajo

Junio 21 Julio 21 Agosto 21

Actividades

1. Eleccion del tema

2. Revision bibliogréfica

3. Aprobacion del proyecto

4. Ejecucion

5. Andlisis e interpretacion

6. Informe final

Fecha de inicio: 01 de junio 2021
Fecha probable de término: 20 de agosto 2021
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V. ANexos
Anexo 1: Ficha de recoleccién de datos
N° ficha:
Grupo de estudio: Fallecido[] No fallecido [ ]

Caracteristicas de los pacientes

Edad:  Afos Género: Varén ] Mujer [_]

Comorbilidades: Ninguna|[_] hipertension [ ] diabetes [ ]
cardiopatia[ | nefropatia[ ] otra[ ]

Dependencia (Katz): independiente [] dependiente [_]

Tiempo de enfermedad: dias

Severidad de la COVID: Leve[ ] Moderada [ ] Severa[ ]

Saturacion de O; al ingreso: %

Compromiso pulmonaren TEMoRx: % Neumonia: No [_] Si[]

Laboratorio:

Leucocitos: /uL Linfocitos: /uL Plaquetas __ /ul

PCR: Dimero D: DHL.:

Tratamiento:
Paracetamol [_] ivermectina[_] corticoides[ | antibidticos[ | anticoagulantes[ |

otros [ ]

Necesidad de oxigeno: No[ ] canula binasal [_] mascara[_| mascara de

reservorio ] otra[ ]

ODSEIVACIONES: ... B B e ee e ae e ee s eaa s
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Anexo 2. Indice de Katz

Le voy a leer la lista de las actividades que hace durante el dia, después que lea cada una digame
si las puede realizar sin ayuda (SA), con alguna ayuda (AA) o con total ayuda (TA)
(Encuestador: Lea cada pregunta al entrevistado. Indique la opcion correspondiente. En caso de
que le hayan practicado una colostomia o use catéteres, indique O en la opcién "C")

Actividades de la vida diaria (Katz) SA AA TA
a. Lavarse y bafarse? (2 1) 0)
b. Vestirse y desvestirse? 2 (D) 0)

c. Ir al bafio: Llega a tiempo, se limpia y recoloca| ) 1) (0)
la rana9

d. Levantarse y acostarse de la cama? 2 (1) )

e. Comer las comidas? (2 (D) ((©)

f. Subir, bajar gradas y caminar dentro de la casa? (2) 1) (0)

g. Controlar la orina y defecacion? 2 (D) (0)

PUNTAJE TOTAL

Calificacion: 14 = Independientes
0-13 = Dependientes
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