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RESUMEN
USO DE CORTICOIDES Y EVOLUCION DE PACIENTES COVID-19 EN UN
HOSPITAL NIVEL Ill DE LA AMAZONIA PERUANA, 2020

Liz Estefany Tobler Gomez
Desde que se reportaron los primeros casos del nuevo coronavirus (virus
SARS - Cov2) en el 2019, esta patologia se ha convertido en un gran
problema de salud mundial. El objetivo del estudio es determinar la relacién
entre el uso de corticoides y evolucion de pacientes COVID-19 en un hospital
nivel 11l de la amazonia peruana entre marzo y junio del 2020. Se realizé un
estudio observacional de tipo retrospectivo a partir de la revision documentaria
de 272 pacientes con diagndéstico de infeccidon por coronavirus, utilizando el
formulario de registros de casos de COVID-19 de la OMS. Se realizdé un
analisis univariado y bivariado a través de la prueba Rho de Spearman para
determinar correlacion. El estudio demostré que el uso de corticoterapia antes
y durante la hospitalizacion se asocid a casi 4 veces mas riesgo de
complicaciones, 3.2 veces mas riesgo de anemia, 5 veces mas riesgo de
neumonia sobreagregada y 4 veces mas riesgo de SDRA en los casos
confirmados. Ademas, la corticoterapia a dosis altas gener6 mas riesgo de
reingreso hospitalario, mortalidad y complicaciones como anemia, heumonia
sobreagregada y SDRA. Se determin0 que su uso genero6 2.7 veces riesgo de
presentar alguna complicacion, 3.6 veces mas riesgo de anemia, 2 veces mas
riesgo de neumonia sobreagregada y 2.76 veces mas riesgo de SDRA en los

pacientes con infeccion confirmada por coronavirus.

Palabras clave: infeccidbn por coronavirus, corticoesteroides, corticoides,

evolucion clinica, complicaciones.



ABSTRACT
USE OF CORTICOIDS AND EVOLUTION OF COVID-19 PATIENTS IN A
LEVEL Il HOSPITAL IN THE PERUVIAN AMAZON, 2020

Liz Estefany Tobler Gomez
Since the first cases of the new coronavirus (SARS — Cov2 virus) were
reported in 2019, this pathology has become a major global health problem.
The purpose of the study is to determine the relationship between the use of
corticosteroids and the evolution of COVID-19 patients in a level Il hospital in
the peruvian amazon between March and June 2020. A retrospective
observational study was carried out based on the documentary review of 272
patients diagnosed with coronavirus infection, using the WHO COVID-19 case
registration form. Univariate and bivariate analysis was performed using
Spearman's Rho test to determine correlation. The study showed that the use
of corticosteroid therapy before and during hospitalization was associated with
almost a 4-fold increased risk of complications, a 3.2-fold increased risk of
anemia, a 5-fold increased risk of superimposed pneumonia, and a 4-fold
increased risk of ARDS in confirmed cases. In addition, high-dose
corticosteroid therapy generated a higher risk of hospital readmission,
mortality, and complications such as anemia, superimposed pneumonia, and
ARDS. It was determined that its use generated a 2.7-fold risk of presenting
some complication, a 3.6-fold increased risk of anemia, a 2-fold increased risk
of superimposed pneumonia, and a 2.76-fold increased risk of ARDS in
patients with confirmed coronavirus infection.
Keywords: coronavirus infections, adrenal cortex hormones, corticoids,

corticosteroids, clinical evolution, complications.
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INTRODUCCION

Desde que se reportaron los primeros casos del nuevo coronavirus (virus
SARS — Cov2) en diciembre de 2019, esta patologia se ha convertido en un
gran problema de salud. &2 Estos casos reportados dejaron en evidencia el
agente zoondtico de gran transmisibilidad en humanos como causante de la
infecciéon por coronavirus (COVID - 19); @4 caracterizandose rapidamente

como una pandemia segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). ®)

El SARS - CoV - 2 pertenece al grupo de 3 - coronavirus y es la tercera
enfermedad por coronavirus zoonotica después del SARS (Severe Acute
Respiratory Syndrome) y el MERS (Sindrome Respiratorio de Oriente
Medio).® La sintomatologia asociada a esta enfermedad es variable; se
relaciona a sintomas leves parecidos al resfrio comudn; reportandose ademas
manifestaciones cutaneas y acroisquemias en algunos casos. (7,8) Incluso,
muchos de los casos complicados requieren ventilacion mecanica;
asociandose a signos tomograficos compatibles con neumonia grave. ©)
Segun datos estadisticos de la OMS, se presentan alrededor de 20 millones

de casos diarios, con cifras de letalidad preocupantes. 10

Los paises de Latinoamérica no estuvieron ajenos al contagio; el 25 de
febrero, tras confirmarse el primer caso de SARS-Cov-2 por el Ministerio de
Salud de Brasil, @V el virus empez6 a reportarse en varios paises cercanos y
Peru no fue la excepcidn, confirmandose el primer caso en nuestro pais el de

6 de marzo del 2020.



Loreto fue uno de los primeros departamentos mas afectados por el COVID-
19, lo que desbordo la capacidad de los hospitales conllevando a la pérdida
de muchas vidas humanas, entre ellas muchos profesionales de salud que
estuvieron en la primera linea de defensa para el manejo del COVID-19 y que
lamentablemente no superaron la infeccion por el carente sistema de salud,
la alta carga viral y la poca informacion obtenida hasta ese momento; ademas
del hecho de tratarse de un virus nuevo, cuya vacuna no se encontraba
disponible y cuyo tratamiento es alin motivo de investigacion. Producto de ello,
se intentaron muchos tratamientos para controlar el desarrollo de la
enfermedad dentro de los cuales destacan el uso de corticoides en altas dosis,
hecho que no tuvo muy buenos resultados en algunos de los pacientes

infectados por el COVID-19.

Al momento, no existe suficiente informacion documentada sobre la relacion
entre el uso de corticoides a altas dosis y la evolucion de los pacientes
infectados por esta enfermedad. Por ello se planteé la siguiente pregunta de

investigacion:

¢ Existira relacion entre el uso de corticoides y la evolucion de pacientes

COVID-19 en un hospital nivel 11l de la amazonia peruana, 2020?



OBJETIVOS

Objetivo general

- Determinar la relacion entre el uso de corticoides y evolucion de pacientes

COVID-19 en un hospital nivel 11l de la amazonia peruana, 2020.

Objetivos especificos

- Caracterizar de forma clinica y epidemioldgica a los pacientes infectados
por coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto en el 2020.

- Describir la evolucién clinica de los pacientes con infeccion por
coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto en el afio 2020.

- Describir la evolucion laboratorial de los pacientes con infeccion por
coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto en el aifio 2020.

- Describir el uso de corticoides utilizados en pacientes con infeccion por
coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto en el afio 2020.

- Determinar la relacion entre el uso de corticoides en cualquier momento
de la enfermedad y la evolucién de pacientes COVID-19 atendidos en el
Hospital Regional de Loreto en el afio 2020.

- Determinar la relacion entre dosis altas de corticoides y la evolucién de
pacientes COVID-19 atendidos en el Hospital Regional de Loreto en el

afo 2020.



Justificacion

Importancia

El personal de salud a nivel mundial enfrenta grandes retos en cuanto al
tratamiento de la infeccibn por COVID-19, ya que no cuenta con manejos

terapéuticos especificos, ademas del pobre sistema de salud de nuestro pais.

Loreto fue una de las regiones del Peri mas afectadas por la COVID-19, por
lo que mostrar evidencia del manejo de la virosis ayudara a aprender de los

errores 0 aciertos que se hayan cometido durante el inicio de la pandemia.

La ejecucion del presente proyecto tendrd importancia para documentar
informacion valiosa sobre el manejo del nuevo coronavirus y servira para
acrecentar evidencia para sugerir o0 no el uso de corticoides en pacientes
infectados por la COVID -19, ademas de generar una visibon mas clara sobre
la situacién de nuestra region a inicios de la pandemia, con el &nimo de

contribuir al conocimiento cientifico.



Viabilidad

El proyecto es viable ya que el costo de ejecucion es relativamente bajo.
Ademas, el proyecto necesita de un periodo corto de tiempo para su
desarrollo, ya que se realizard de manera retrospectiva; ademas se cuenta
con la informacion necesaria para el desarrollo del proyecto a través del uso
de las historias clinicas del Hospital Regional de Loreto. No se encuentran

problemas éticos en el desarrollo del estudio.

Limitaciones

Las limitaciones del presente proyecto radican en relacion a los documentos
fuente de informacion. Ademas, la disponibilidad de informacion podria ser
incompleta para algunas variables, cuyo impacto en los resultados se tomaran

en cuenta en el analisis estadistico.



CAPITULO I: MARCO TEORICO

1.1 Antecedentes

A nivel internacional

En el 2021, Pinzon, M. y col. realizé un estudio de cohorte ambispectivo con
216 pacientes con Covid-19 confirmada por PCR. Demostraron que el
tratamiento con dosis altas de metilprednisolona durante tres dias seguido de
prednisona oral durante 14 dias, en comparacioén con 6 mg de dexametasona
durante 7 a 10 dias, disminuyé el tiempo de recuperacién, la necesidad de
transferencia a cuidados intensivos, los marcadores de gravedad como PCR,
dimero D y LDH y la mortalidad (9,5% vs 17,1%).; no obstante, sugieren mas
estudios controlados aleatorizados con metilprednisolona para corroborar su

efecto. 13

En el 2020, B. Russell y colaboradores afirman que no existe razén para
esperar beneficio con el uso de corticoides en pacientes con COVID-19,
basados en la revision de estudios publicados sobre otros coronavirus donde
se demuestran la probabilidad de dafio tras su uso. Por lo que sugiere no
utilizar el tratamiento para shock o lesiéon pulmonar por el nuevo coronavirus.
(14) Sin embargo, este estudio fue criticado por la posibilidad de sesgos de
seleccién y falta de control de las variables confusoras en la carta al editor
publicada por Shang et all, donde cita articulos que respaldan los beneficios
de los corticoides a bajas dosis en otras infecciones respiratorias, recalcando

la controversia en su uso. @°



En el 2020, Jian Wu y col. realizaron un estudio observacional para
caracterizar 80 casos importados de COVID 19 en China. Reportaron que no
hubo gran diferencia en cuanto al sexo de los pacientes; la mediana de edad
fue de 46,1 afos y cerca de la mitad presentaban comorbilidades. A excepcion
de 3 pacientes graves, la mayoria presento sintomas leves o moderados. Las
principales manifestaciones clinicas de los pacientes fueron fiebre y tos

(78,75% y 63,75% respectivamente). La estancia media fue de 8 dias. (6

A su vez, Huang C. y col. realizaron un estudio descriptivo en 41 pacientes
con infeccion confirmada de COVID-19 con el fin de caracterizarlos utilizando
el formulario de registro de casos de la OMS y el Consorcio Internacional de
Infecciones Respiratorias Agudas Graves y Emergentes (ISARIC). El estudio
determind que su poblacién fue en su mayoria de sexo masculino, con una
mediana de edad de 49,0 afios (RIC 41,0-58,0); el 32% presentd
comorbilidades como diabetes mellitus, hipertension y enfermedades
cardiovasculares. Los sintomas comunes reportados fueron fiebre, tos y
mialgia o fatiga. Mas de la mitad de pacientes desarrollé disnea y en cuanto a
laboratorio, el 63% presentd linfopenia. Las complicaciones incluyeron
sindrome de dificultad respiratoria aguda, anemia, lesion cardiaca aguda e
infeccion secundaria. El 32% ingresaron a una UCI y el 15% fallecio durante

la hospitalizacién. 7

En el mismo afio, Chaomin W. y col. realizaron un estudio observacional
retrospectivo de 382 pacientes con SDRA causado por COVID-19 relacionada

a la exposicion corticoides sistémicos. El 59,2% de los pacientes recibieron



corticoides sistémicos, frente a un 40,8% que recibié un tratamiento
estandar. La dosis maxima de corticosteroides fue de 80mg (RIQ: 40,0-80,0)
de metilprednisolona equivalente por dia, y la duracién del tratamiento fue de
7,0 (4,0-12,0) dias en total. Concluyeron que el tratamiento de corticoides a
dosis bajas se asocié con una reduccion en el riesgo de muerte hospitalaria

dentro de los 60 dias posteriores en aquellos pacientes con SDRA. (18)

Asi mismo, Jiao L. y col., en su estudio descriptivo de tipo retrospectivo,
determind la relacion entre el uso de corticoides y SDRA en el 2020. Se
estudiaron 774 pacientes de tres hospitales chinos. La corticoterapia se asoci6
con un aumento de la tasa de lesiones miocardicas (15,6 % frente a 10,4
%, P =0,041) hepaticas (18,3 % frente a 9,9 %, P = 0,001), de shock (22,0 %
frente a 12,6 %, P < 0,001), de necesidad de ventilacion mecanica (38,1 %
frente a 19,5 %, P < 0,001) y aumento de la tasa de mortalidad a los 28 dias
(44,3 % frente a 31,0 %, P < 0,001). Concluyeron ademas que las dosis altas
(>200 mg) y el inicio temprano (<3 dias desde la hospitalizacion) de la terapia

con corticosteroides se asociaron con una mayor tasa de mortalidad. @9

Yang J. y col., realizaron una revision sistematica para determinar el efecto de
los corticoides en la neumonia viral en el 2020. Determinaron que el uso de
corticosteroides se asocid6 con una mayor mortalidad e infecciones
nosocomiales y un retraso en la eliminacion del virus SARS-CoV y MERS-
CoV. A pesar de encontrar algunos estudios que indican que su uso mejoré
las caracteristicas clinicas de la neumonia viral, no hay evidencia confirmada

de que la terapia con corticosteroides reduzca la mortalidad por COVID-19,



por lo que uso clinico debe ser cauteloso, concluyendo que se requieren de
mas ensayos clinicos controlados aleatorios de la administracion temprana de
una dosis baja a moderada de metilprednisolona para pacientes con SDRA
con COVID-19 para confirmar la eficacia y seguridad de la terapia con

corticosteroides. (29

Del mismo modo, en el metanalisis publicado por Zhenwei Y. y col. en base a
15 estudios sobre el tratamiento con corticoides en pacientes con coronavirus,
indic6 que los pacientes criticos tenian mas probabilidades de requerir terapia
con corticosteroides (riesgo relativo [RR] = 1,56, intervalo de confianza [IC]
del 95% = 1,28-1,90, P <0,001). Sin embargo, la corticoterapia se asocio con
una mayor mortalidad (RR =2,11, IC del 95% = 1,13-3,94, p =0,019), estancia
mas prolongada (RR = 6,31, IC del 95% = 5,26-7,37, p<0,001), una tasa mas
alta de sobreinfecciébn bacteriana (RR = 2,08, IC del 95% = 1,54-
2,81, p<0,001) e hipopotasemia (RR = 2,21, IC del 95% = 1,07-

4,55, p=0,032). (2D

El mismo afio, se publica el ensayo RECOVERY donde evaluaron los efectos
de posibles tratamientos en pacientes hospitalizados con covid-19, entre ellos
la dexametasona (6mg/dia x 7dias vs medicacion habitual) durante un maximo
de 10 dias, concluyendo que el uso de dexametasona resulté en una menor
mortalidad entre los que recibieron ventilacion mecéanica invasiva u oxigeno,
pero no se encontrd ningun beneficio, e incluso sugieren un posible dafio, en

aquellos que no recibieron asistencia respiratoria. (%2



A nivel nacional

En el 2021, Hueda-Zavaleta, M. y col., realizd6 un estudio de cohorte
retrospectivo de pacientes hospitalizados por COVID-19 en la ciudad de
Tacna, donde se describié que el 74,1% eran hombres; las comorbilidades
mas comunes fueron obesidad, hipertension y diabetes mellitus. La mediana
de tiempo de hospitalizacion fue 8 dias (RIC: 4-15). El 32,9% de los pacientes
fallecieron en su estancia hospitalaria. El analisis multivariado mostré un
aumento del riesgo de morir asociado a la edad 265 afios, al incremento de
LDH; y a la saturacion de oxigeno < 90%. Ademas, el uso de colchicina en el

tratamiento tuvo un efecto protector en el analisis. 3

LLaro-Sanchez M. realizé un estudio de casos y controles sobre esquemas
terapéuticos y factores asociados a mortalidad en pacientes con cuadro
severo de COVID-19 en un hospital peruano, donde determiné que variables
como la edad mayor de 60 afios estd asociada a la mortalidad (p=0,035;
OR=2,21 IC: [1,05-4,63]). Ademds, los pacientes que recibieron
metilprednisolona a dosis altas (>500mg) tuvieron mayor probabilidad de
muerte frente a los que no recibieron (p=0,001; OR=5,18 IC: [1,94-13,83]). El
tratamiento con azitromicina por mas de cinco dias también se relacion6 con

el incremento de mortalidad. ¢4

En el 2020, Diaz C. realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo en 493
pacientes para evaluar factores de riesgo de mortalidad en pacientes
hospitalizados por covid19 en 3 hospitales peruanos (Lambayeque). Describid

a su poblacion en su mayoria masculina (72,8%), con una edad media de
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63,3. La saturacion promedio de ingreso fue de 82,6. El 67,6% requirié de
ingreso a UCI, pero solo el 3% fue ingresado a esa unidad, presentando un
porcentaje de mortalidad del 60,2% de la muestra. Se concluy6 que el tener
60 afios 0 mas, presentar comorbilidades, una saturacion de O2 menor de
85% aumento el riesgo de mortalidad en los pacientes, permitiendo determinar

grupos vulnerables. ?®

Del mismo modo, Mejia F. y col. realizd un estudio de cohorte retrospectiva
de pacientes hospitalizados por COVID-19 en un hospital peruano (Lima),
para describir su caracterizacion. De las 369 historias clinicas revisadas, el
65.31% de pacientes eran masculinos, la mediana de edad fue de 59 afios
(RIC: 49-68) y cerca de 60% de pacientes presentdé al menos una
comorbilidad, siendo las mas frecuentes: obesidad, diabetes mellitus e
hipertension arterial. La mortalidad encontrada fue del 49.5%. EIl nivel de
saturacion de oxigeno (SaO2) al ingreso fue el principal predictor de
mortalidad de los pacientes, con niveles de SaO2 de 84-80% y <80% tenian
4,44 y 7,74 veces mayor riesgo de muerte, respectivamente. Ademas, la
mayor edad (>60 afios) se asocié con una mortalidad 1,9 veces mayor, por lo
que los autores resaltan la importancia del monitoreo de hipoxemia en

pacientes ambulatorios con COVID-19. (26)
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1.2 Bases teoricas

Coronavirus es una de las dos subfamilias de la familia Coronaviridae, nombre
gue adquiere debido a la forma de corona que posee en su superficie. Es un
virus ARN de gran tamafio que generan un amplio cuadro clinico que va desde

un resfrio comun hasta infecciones graves.

Dentro de este amplio, la mayoria de coronavirus afectan a los animales; sin
embargo, existen cepas capaces de contagiar a los humanos, @) entre las
principales tenemos el MERS-CoV (causante del sindrome respiratorio de
Oriente Medio), el SARS CoV (causante del sindrome respiratorio agudo
severo) y el SARS-CoV-2 (denominado nuevo coronavirus, causante de la

COVID-19).

Nos centraremos en las bases tedricas del SARS—-CoV-2, reportado por

primera vez en la ciudad de Wuhan, China producto de una zoonosis.
TRANSMISION

El nuevo coronavirus posee una alta transmisibilidad. Puede transmitirse
directamente a través de secreciones contaminadas cuando una persona
infectada con el virus habla, estornuda o tose. %29 e incluso los estudios
revelan la infecciébn por contacto indirecto si un huésped expuesto tiene

contacto con fomites. G0

Tiene un tiempo de incubacion entre 5 a 6 dias, pero puede alcanzar los 14
dias. Los pacientes portadores pueden transmitir el virus hasta tres dias antes
del inicio de cuadro clinico, en su periodo presintomatico, hasta dos dias

después de terminados los sintomas. GV
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CUADRO CLINICO

Entre los signos y sintomas destacan la tos seca, dolor de garganta, fiebre,
debilidad, celafea, disnea, anosmia, entre otros sintomas menos comunes con
el rash, problemas gastrointestinales, entre otros. 233 Se han reportado
también pacientes asintomaticos. 4 Las comorbilidades se han asociado a
mayor morbimortalidad, 2 por lo que es considerado un factor de riesgo, junto

con la condicion de ser adulto mayor, paciente gestante, entre otros.

En cuanto al diagnéstico por imagenes, la tomografia tiene mayor sensibilidad
que la radiografia; es comdn observar opacidades en vidrio esmerilado,
engrosamiento del tabique lobulillar, consolidaciones, anormalidades
intersticiales. Las personas mayores de 50 afios presentan mas lesiones

pulmonares consolidadas que personas de menor edad. ©®

Definicién de caso sequn gravedad

- Enfermedad leve: Paciente sintomatico sin presencia de neumonia
virica ni hipdxica.

- Enfermedad moderada: Signos clinicos de neumonia (fiebre, tos,
disnea, taquipnea) pero sin signos de gravedad. SatO2 = 90% con aire
ambiente.

- Enfermedad grave: Signos clinicos de neumonia mas alguno de los
siguientes: frecuencia respiratoria > 30/min, o SatO2 < 90% con aire
ambiente.

- Enfermedad critica: Incluyen criterios para sindrome de distrés

respiratorio agudo (SDRA), septicemia y choque séptico.
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COMPLICACIONES

Si bien es cierto en la mayoria de casos de infeccién por COVID-19 presenta
cuadros leves, se han descrito complicaciones que comprometen varios
sistemas del organismo, entre ellos: sindrome de distrés respiratorio agudo
(SDRA), patologias cardiacas, tromboemboalicas, inflamatorias (como Guillain-

barré, tormenta de citoquinas) e infecciones secundarias. 6-42)
DIAGNOSTICO

Se basa en la deteccion del virus a través de PCR (reaccion en cadena de
polimerasa) de hisopados nasofaringeos, pero pueden producirse falso
negativos. 3 Algunos paises como Estados Unidos han recurrido a muestras
de esputo para la deteccion de la COVID-19, cuyo resultado puede ser mas
sensible que la prueba del hisopado; no obstante, no es recomendable debido
al riesgo de aerolizacion. 9 También se utilizan pruebas rapidas para la
deteccién de IgM e IgG contra el SARS-CoV-2 con buena sensibilidad y

especificidad. 4
TRATAMIENTO

No existe evidencia de un tratamiento especifico para la COVID-19, sin
embargo, se han tomado diversas medidas terapéuticas en cada pais; estas
medidas van desde antivirales como remdesivir, lopinavir/ritonavir, favipiravir,
hasta antiparasitarios como ivermectina, o antibiéticos como azitromicina. “6)
En el Peru, segun la Resolucion Ministerial 270-2020 del Ministerio de Salud

(RM 270-2020 - MINSA)“", el tratamiento para la COVID-19 es el siguiente:

- Para casos leves: Tratamiento via oral con Hidroxicloroquina 400mg

cada 12 horas el primer dia, luego 200mg cada 12 horas por seis dias
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+/- lvermectina (6mg/ml) 1 gota por kilo de peso (dosis Unica, Max 50

gotas).

- Para casos moderados: Tratamiento via oral con Hidroxicloroquina
200mg cada 08 horas por 7 — 10 dias; que puede asociarse al uso de
azitromicina 500mg el primer dia y luego 250mg por 04 dias. También
puede usarse Ivermectina en la misma dosis que para casos leves.
Requiere hospitalizacion. Si no se dispone de ninguno de los

medicamentos, puede usarse Fosfato de cloroquina.

- Los casos severos se manejan en &reas de atencion critica,

necesitando en muchos casos el soporte con ventilacibn mecénica.

Cabe mencionar que actualmente muchos estudios refutan este tipo de
manejo debido a la evidencia cientifica que no recomienda el uso (como
tratamiento o profilaxis) de hidroxicloroquina e ivermectina ya que nho
presentan eficacia clinica segun la evidencia. 852, La OMS recomienda usar
medicamentos sintomaticos en etapas iniciales de la enfermedad, ademas del
aislamiento y la vigilancia de los sintomas. Si el cuadro clinico progresa, se
recomienda asistir al establecimiento de salud donde se le realizara el

tratamiento adecuado. ©3
USO DE CORTICOIDES EN COVID 19

El uso de corticoides en relacion a la infeccion por SARS-CoV-2 es
controversial. Estudios reportan que la aplicacion temprana y a dosis bajas
tratamientos como el uso de metilprednisolona 1-2 mg/kg/dia por 5-7 dias ha
tenido beneficios; no obstante, la informacion sobre sus beneficios es

insuficiente. 44
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La OMS recomienda administrar corticosteroides por via oral o intravenosa

para tratar solo a pacientes graves o criticos de COVID-19. La posologia

recomendada por la entidad es de 6 mg de dexametasona, que equivalen a

160 mg de hidrocortisona (50 mg cada 8 horas o 100 mg cada 12 horas), 40

mg de prednisona o 32 mg de metilprednisolona (8 mg cada 6 horas) durante

7 a 10 dias.

1.3

Definicion de términos basicos

Coronavirus: Familia de ARN virus que pueden causar enfermedad

tanto en animales como humanos.

Corticoides / Corticoesteroides: Sustancias implicadas en varios

mecanismos fisioldgicos, pueden sintetizarse artificialmente y aplicarse
principalmente como antiinflamatorios, inmunosupresores y entre otros
efectos sobre nuestro metabolismo.

Fomite: Cualquier objeto o sustancia que, si entra en contacto con
algun agente patdgeno, es capaz de transferirlo de un individuo a otro.
Pandemia: Ocurre cuando afectacion de la enfermedad se hace muy
extensa geograficamente o infecta a casi todos los individuos de una
misma region.

Variables clinicas: Conjunto de signos y sintomas que el paciente

presenta al ingreso y durante su evolucién.

Factor de riesgo: Caracteristicas del paciente que indican un mayor

riesgo de complicaciones por COVID-19.

Complicacién: En medicina, hace referencia a una condicién

desfavorable producto de una patologia, condicion de salud o

tratamiento determinado.
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CAPITULO II: HIPOTESIS Y VARIABLES

2.1 Formulacion de la hipotesis

Hipétesis nula (Ho):

No existe una relacion entre el uso de corticoides y la evolucion de
pacientes COVID-19 en el Hospital Regional de Loreto en el aifio 2020

Hipétesis alterna (Ha):

Existe relacion entre el uso de corticoides y la evolucion de pacientes

COVID-19 en el Hospital Regional de Loreto en el afio 2020

2.2 Variables y su operacionalizacion

Variable dependiente:

Evolucién de pacientes con infeccién por COVID-19

Variable independiente:

A) CARACTERISTICAS CLINICO — EPIDEMIOLOGICAS

Sexo
Edad

- Cuadro clinico
- Antecedente de fiebre

Lugar de Procedencia - Tos

Trabajo de riesgo - Odinofagia
Comorbilidad - Rinorrea
Antecedentes patoldgicos - Sibilancias
Estancia hospitalaria - Cefalea
Condicién de ingreso - Alteracion de la
Dias de enfermedad antes del conciencia
ingreso - Convulsion
Funciones vitales - Dolor abdominal
- Temperatura - Vomitos/

- Frecuencia cardiaca - Nauseas

- Frecuencia respiratoria - Diarrea

- Presion arterial - Dolor toréacico

- Saturacion de 02 - Mialgias/

- Oxigenoterapia - Artralgias

Uso de medicacion cronica

17
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B)

C)

D)

- Incapacidad de
deambular

- Alteraciones cutédneas

- Adenopatias

EVOLUCION CLINICA
Complicaciones

Tipo de complicacion
- Choque

- Convulsién

- Meningitis/

- Encefalitis

- Anemia

- Arritmias

- Paro Cardiaco

- Neumonia

- SDRA

EVOLUCION LABORATORIAL
Hemoglobina
Leucocitos
Hematocrito
Plaquetas
TTP/TTPA

TP

INR

Bilirrubina total
Urea
Creatinina
Lactato

USO DE CORTICOIDES

Uso de corticoides antes del ingreso

- Otros sintomas
- Tratamiento médico de
inicio

- Bacteriemia

- Hemorragia

- Patologia cardiaca

- Lesion renal

- Lesion hepatica

- Pancreatitis

- Otras Complicaciones
Ingreso a cuidados criticos
Reingreso hospitalario
Condicién de egreso
Autonomia post enfermedad

Sodio

Potasio
Procalcitonina
Proteina C reactiva
LDH

Troponina
Volumen de sedimentacion
globular

Dimero D

Ferritina
Fibrinbgeno

Uso de corticoides durante hospitalizacion

Via de administracién

Dosis diaria maxima

Uso de corticoides inhalados
Dias de uso de corticoides

En el siguiente cuadro se presentan las variables a evaluar en el estudio:
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DATOS CLINICO - EPIDEMIOLOGICOS

. S Tipo por su . Escala de Categorias y Medio de
Variable Definicion naturaleza Indicador medicién valores verificacion
Condicion que distingue a los o Nominal — -Masculino Historia
Sexo seres humanos como hombres y Cualitativa Sexo R . o
) Dicotomica - Femenino clinica
mujeres.
Tiempo transcurrido desde el L ~ Numérica — ~ Historia
Edad nacimiento hasta la actualidad. Cuantitativa  Edad en afios Discreta -ARoS. clinica
Lugar de Lugar en que la persona reside al o Lugar de Nominal — -Rural Historia
. : . . Cualitativa . P P
Procedencia ingreso hospitalario. procedencia Dicotébmica  -Urbana clinica
Peligros existentes de una Trabajador en . -Trabajador de L
: . > : I . Nominal — Historia
Trabajo de riesgo  profesién o tarea profesional que Cualitativa establecimient NP salud o
" Politbmica - clinica
puede causar dafo. o de salud -Otro (especificar)
-Dia0-3
Dia de Tiempo en dias contado a partir del Dias de Numérica— D',a 4-6 L
oL - . o enfermedad . -Dia7-9 Historia
enfermedad inicio del cuadro clinico hasta el dia Cuantitativa del Discreta . lini
antes del ingreso  de hospitalizacion antes de -Dial10-12 clinica
ingreso -Dia13-15
- Dia 15 amas
, Cantidad de dias transcurridos . Numérica — 7 dias 0 menos L
Estancia ; . o Dias de . -8al4dias Historia
: . entre el ingreso del paciente y su Cuantitativa .. .. Discreta . o
hospitalaria hospitalizacion -15a 21 dias clinica

egreso.
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Situacién clinica en la que se

Numérica —

- Infeccioén leve

Condicion de . . o Condicion de . - Infeccion Historia
. encontr0 al paciente durante su Cualitativa . Discreta o
ingreso . , . ingreso moderada clinica
ingreso hospitalario. i
- Infeccion severa
- : Grados L o L
Medida de calor o frio en el cuerpo o p Numérica— - Menor a 38°C Historia
Temperatura h Cuantitativa  Centigrados . o . o
umano. °C) Continua - 38°C amas clinica
- <60 lat/min
Frecuencia Numero de pulsos en un tiempo o Latidos por Numérica— | De 60 a 100 Historia
. : Cuantitativa : . lat/min o
cardiaca determinado minuto Discreta . clinica
- Mas de 100
lat/min
. . o Respiraciones Numérica— - 20 RPM o0 menos L
Frecuencia NuUmero de respiraciones en un o , . Historia
respiratoria tiempo determinado Cuantitativa  por minuto Discreta -De21a30 RPM, clinica
' (RPM) - De 30 RPM a mas
i . Fuerza que ejerce la sangre contra o Presion Numérica —  Cifra de presion Historia
Presion arterial - Cuantitativa . . . . ! L.
la pared arterial arterial media  Continua arterial media clinica
- 95% a mas
Numérica— - D€ 90294% Historia
Saturacion de O2 Cantidad de oxigeno en sangre Cuantitativa  Porcentaje (%) . - De 85 a 89% P
Discreta clinica
- De 80 a 84%
- Menor a 80%
Uso de Administracion de O2 para tratar , - Oxigenoterapia L
) . ORI ) L C Nominal — Y Historia
oxigenoterapia al  su deficiencia al ingreso Cualitativa Historia clinica Dicotomica Aire libre/ se clinica
ingreso hospitalario desconoce
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-No aplica

. . , L . -1 a5 I/min . .
Flujo de 02 Cantldad de litros de O2 por Cualitativa Litros por Numerica — -6 a2 10 I/min H[s'[_orla
minuto. minuto Discreta . clinica
-11 a 15 I/min
-Se desconoce
o L Numérica — . .
Indice de masa Relacion entre peso y talle_l para Cuantitativa  IMC Continua Cifra de IMC H[st_orla
corporal evaluar sobrepeso u obesidad clinica
Comorbilidad Enferm(?dad precedente a la Cualitativa Historia clinica N_omlrjal_— -SI H{St_ona
patologia actual Dicotomica  -No clinica
Medicacion Uso de medlcan]entos para o Historia Nominal — -Si (especificar) Historia
o afecciones contraidas antes de Cualitativa .. R o
cronica ; L - clinica Dicotémica -No clinica
la infeccidn por coronavirus
SIGNOS Y SINTOMAS
Variable Definicién Tipo por su Indicador Esca_la_ ,de Categorias y Mec_il_o de_ .
naturaleza medicién valores verificacion
Antecedente de Temperatura >38°C Cualitativa H[s'[_or|a Npmlr)all— -Si H{St_ona
fiebre clinica Dicotdmica -No clinica
-Si, sin
Reflejo fisiolégico para tratar de o Historia Nominal — expectoracion Historia
Tos . ., . . Cualitativa o s -Si, con o
liberar la via respiratoria clinica Politbmica L clinica
expectoracion
-No
Odinofagia Dolor de garganta Cualitativa Historla Npm|r,1a|.— -S| Historia
clinica Dicotdmica -No clinica
: Flujo o emision de liquido por el . Historia Nominal — -Si Historia
Rinorrea . Cualitativa .. o, ..
area nasal. clinica Dicotdmica -No clinica
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Sibilancias

Cefalea

Alteracion de la
conciencia

Convulsion

Dolor abdominal

Voémitos/
Nauseas

Diarrea

Dolor toracico

Mialgias/
Artralgias

Malestar general

Incapacidad de
deambular
Alteraciones
cutaneas

Adenopatias

Otros sintomas

Sonido producido por el
estrechamiento de los bronquios
producto de la inflamacion

Dolor de cabeza

Cualquier condicion diferente al
estado de vigilia.

Condicién producto de la actividad
anormal del SNC.

Dolor referido en cualquier
cuadrante del abdomen.
Sensacién de querer vomitar o
vomito.

Disminucién de la consistencia de
las heces.

Dolor o molestia localizado en el
torax.

Dolor en musculos o
articulaciones.

Sensacion de debilidad e
incomodidad.

Dificultad para mantenerse en pie
0 caminar.

Cualquier manifestacion cutanea
anormal.

Presencia de nodulos linfaticos
inflamados o aumentados de vol.

Otros sintomas al ingreso.

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Historia
clinica

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

Nominal —
Dicotémica

Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica

-Si
-No

-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No
-Si
-No

Historia
clinica

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

MEDICAMENTOS UTILIZADOS
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: L Tipo por su . Escala de Categorias y Medio de
Variable Definicion naturaleza Indicador medicion valores verificacion
Fluidoterapia Medicamento utilizado para tratar Cualitativa Historia clinica Nominal — -Si Historia

P la deshidratacion. Dicotbmica  -No clinica
Antivirales Medicamento utilizado para tratar Cualitativa Historia clinica Nominal — -Si Historia
infecciones virales. Dicotbmica  -No clinica

o Medicamento utilizado para tratar o C Nominal — -Si Historia
Antimicoticos . . Cualitativa Historia clinica P o

infecciones por hongos Dicotbmica  -No clinica

C Medicamento utilizado para o e Nominal — -Si Historia
Antipaltdicos . . Cualitativa Historia clinica A o

tratamiento de malaria Dicotomica  -No clinica
Antibioticos Medicamento utilizado para tratar Cualitativa Historia clinica Nominal — -Si Historia
infecciones bacterianas. Dicotbmica  -No clinica
AINE'S Medlca_lmentos antiinflamatorios no Cualitativa Historia clinica N(_)mlr)al - -Si H|§tpr|a
esteroideos Dicotobmica  -No clinica
Otros Otros medicamentos reportados al o o Nominal — -Si Historia
. ) Cualitativa Historia clinica NP o
medicamentos ingreso Politbmica -No clinica
RESULTADOS DE LABORATORIO
Variable Definicion TIpo porsu . i ador Escalade  Categoriasy Medio de.
naturaleza medicion valores verificacion
Hemoglobina Pr_otema que transporta el O2 a los Cuantitativa  g/dL Num_erlca - -Valor: _ HJs_torla
tejidos. Continua -No se hizo clinica
Células que ayudan a combatir L _ L
. , i - oL Numérica—  -Valor: Historia
Leucocitos infecciones u otras condiciones Cuantitativa X109/ . — e
. Discreta -No se hizo clinica
patoldgicas.
, Cantidad de sangre o Porcentaje Numérica—  -Valor: Historia
Hematocrito ) . Cuantitativa . - e
correspondiente a hematies. (%) Discreta -No se hizo clinica
Plaquetas Células sanguineas que ayudan a Cuantitativa  X109/] N.umerlca - -Valor: _ HJs_torla
la coagulacion sanguinea. Discreta -No se hizo clinica
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Tiempo de
tromboplastina
activada
(TTP/TTPA)
Tiempo de
Protrombina (TP)

INR

Bilirrubina total
Urea

Creatinina
Lactato
Sodio

Potasio

Procalcitonina

Proteina C
reactiva (PCR)
Lactato
deshidrogenasa.
(LDH)

Troponina

Examenes utilizados para medir el
tiempo de coagulacién sanguinea.

Examen utilizado para medir el
tiempo de coagulacién sanguinea
Medida de control en tratamientos
anticoagulantes.

Medida de control de funcién
hepatica

Compuesto quimico cuyo valor
aumentado indica dafio hepatico o
renal

Compuesto cuyo valor aumentado
indica dafio renal.

Nivel de &cido lactico en sangre

Elemento quimico presente en
sangre

Elemento quimico presente en
sangre

Nivel de procalcitonina en sangre.
Determina la presencia de
infeccion bacteriana

Proteina indicadora de inflamacién
Lactato deshidrogenasa. Marcador
que indica dafio en los tejidos

Proteina indicadora de lesién
cardiaca

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa
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Segundos

Segundos
INR

u/l

umol/l

mmol/|
Umol/l
mEqg/|

mEq/I

Ng/ml

Mg/l

u/l

Ng/l

Numérica —
Continua

Numérica —
Continua
Numérica —
Discreta
Numérica —
Continua

Numérica —
Continua

Numérica —
Continua
Numérica —
Continua
Numeérica —
Continua
Numérica —
Continua

Numérica —
Continua

Numérica —
Continua

Numérica —
Discreta

Numérica —
Continua

-Valor:
-No se hizo

-Valor:
-No se hizo
-Valor:
-No se hizo
-Valor:
-No se hizo

-Valor:
-No se hizo

-Valor: ___
-No se hizo
-Valor:
-No se hizo
-Valor: ___
-No se hizo
-Valor:
-No se hizo

-Valor:
-No se hizo

-Valor: __
-No se hizo

-Valor:
-No se hizo

-Valor:
-No se hizo

Historia
clinica

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

Historia
clinica

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

Historia
clinica



Volumen de

: . Prueba inespecifica usada como o Numérica—  -Valor: Historia
sedimentacion oo : i Cuantitativa  Mm/h . . e
indicador de inflamacion. Discreta -No se hizo clinica
globular (VSG)
Producto de la degradacion de L _ L
. o oL Numérica—  -Valor: Historia
Dimero D fibrina tras un proceso de Cuantitativa Mg/l . — e
. Continua -No se hizo clinica
trombosis.
Ferritina Mide cantidad de hierro en sangre  Cuantitativa  Ng/l Num.erlca - -Valor. — HJs_torla
Continua -No se hizo clinica
Interleucina 6 Glucoprotelna que guarda relacién Cuantitativa  Pg/l Num_erlca - -Valor: _ HJs_torla
con la inflamacioén. Continua -No se hizo clinica
USO DE CORTICOESTEROIDES
Variable Definicién Tipo por su Indicador Escgla_ fje Categorias y Mec_il_o de_ .
naturaleza medicion valores verificacion
Uso de medicamentos con accién
Uso de . . . . S
. antiinflamatoria e oL L Nominal — -Si Historia
corticoides antes | Cualitativa Historia clinica . .
: inmunosupresora antes de la Dicotobmica  -No clinica
del ingreso o
hospitalizacion.
Via de Medio por el cual el medicamento e e Nominal — -Si Historia
. L, . . Cualitativa Historia clinica . .
administracion ingresa al organismo. Dicotbmica  -No clinica
Uso de medicamentos con accién
Uso de . : . . .
. antiinflamatoria e oL L Nominal — -Si Historia
corticoides en . Cualitativa Historia clinica S, .
o inmunosupresora durante la Dicotomica  -No clinica
hospitalizacién e
hospitalizacion.
Dosis diaria Dosis maxima de corticoides L Miligramos por Numérica - Cantidad de Historia
L , Cuantitativa . . . ..
maxima usados al dia dia Continua mg/dia clinica
Dias de uso de Numero de dias que el paciente L Numero de Numeérica- , . Historia
. e Cuantitativa . . NUumero de dias .
corticoides uso corticoides dias Discreta clinica
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Uso de corticoides inhalados

Corticoides N o . o Nominal — -Si Historia
) durante la hospitalizacion, como el  Cualitativa Historia clinica o, L.
inhalados Dicotdmica -No clinica
uso de beclometasona.
COMPLICACIONES Y CONDICION DE EGRESO
Variable Definicion Tipo por su Indicador Esc'al.a} de Categorias y M‘?O.“O d_e,
naturaleza mediciéon valores verificacion
Estado en el cual el cuerpo no . . L
. . L . . Nominal — -Si Historia
Choque recibe suficiente aporte de sangre  Cualitativa Historia clinica S .
3 Dicotémica -No clinica
a los tejidos.
., Condicion producto de la actividad L . L Nominal — -Si Historia
Convulsion Cualitativa Historia clinica . L.
anormal del SNC. Dicotomica -No clinica
Meningitis/ Inflamacion de las meninges o el o . Nominal — -Si Historia
. Cualitativa Historia clinica . L.
Encefalitis cerebro. Dicotomica -No clinica
. Disminucién del namero de L ) . Nominal — -Si Historia
Anemia ) ) Cualitativa Historia clinica . ..
glébulos rojos en sangre. Dicotdmica  -No clinica
o Alteracion de los latidos cardiacos o ) . Nominal — -Si Historia
Arritmias Cualitativa Historia clinica s, ..
normales Dicotomica -No clinica
) Pérdida inesperada y repentina de L ) . Nominal — -Si Historia
Paro Cardiaco -, P i yrep Cualitativa Historia clinica . L.
la funcién cardiaca. Dicotomica -No clinica
Patologia pulmonar de diversa ) . ) )
. . g P . ) ., oL . . Nominal — -Si Historia
Neumonia etiologia que ocasiona inflamacion  Cualitativa Historia clinica S .
; Dicotémica -No clinica
del espacio alveolar.
indrom ificul respiratori o ) . Nominal — -Si Histori
SDRA Sindrome de dificultad respiratoria Cualitativa Historia clinica .O ,a. S ,St.o a
aguda Dicotbmica  -No clinica
o . . L ) o, Nominal — -Si Historia
Bacteriemia Presencia de bacterias en sangre Cualitativa Historia clinica . L.
Dicotomica -No clinica
. Pérdida de sangre provocada por o . C Nominal — -Si Historia
Hemorragia gre p . P Cualitativa Historia clinica . .
rotura de vasos sanguineos. Dicotémica -No clinica
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Patologia
cardiaca

Lesion renal
Lesidn hepatica
Pancreatitis

Otras
Complicaciones
Ingreso a
cuidados criticos

Reingreso

Condiciéon de
egreso

Endocarditis Miocarditis/pericarditis
Miocardiopatia

Signhos de dafio renal
Signos de lesién hepatica

Signos de inflamacion pancreética

Otras patologias asociadas a
consecuencia de la enfermedad en
curso

Ingreso a sala UCI o de cuidados
intermedios.

Paciente que regres6
hospitalizacién dentro de los 14
dias después de ser dado de alta.

Condicién de egreso del paciente.

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa
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Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica

Nominal —
Politbmica
Nominal —
Dicotémica
Nominal —
Dicotémica

Nominal —
Dicotomica

-Especifique
-Si

-No

-Si

-No

-Alta con vida
-Fallecido

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

Historia
clinica
Historia
clinica
Historia
clinica

Historia
clinica



CAPITULO Ill: METODOLOGIA
3.1 Tipo y disefio

Se realizara un estudio de tipo analitico:

- Analitico: Porque se pretende determinar relacion entre las variables
del estudio.

El disefio del presente estudio fue observacional, longitudinal y retrospectivo.

- Observacional: Porque no hubo intervencién por parte del investigador,

limitdndose a medir las variables definidas en el estudio.

- Longitudinal: Porque se evalla a los sujetos de estudio en diferentes

periodos de tiempo.

- Retrospectivo: Porque la enfermedad ocurrié antes del inicio del estudio.

3.2 Disefilo muestral

Poblacion de estudio

Pacientes con infeccidn por coronavirus hospitalizados en el Hospital Regional
de Loreto “Felipe Santiago Arriola Iglesias”; distrito de Punchana, provincia de

Maynas, departamento de Loreto, Peru.

Muestreo o seleccion de muestra

Se realiz6 el calculo de tamafio muestral a través de una formula estadistica,
donde se determind que la muestra estara constituida por 274 pacientes con
edad de 18 afios 0 mas con diagndstico confirmado o sospechoso de infeccidon
por COVID-19 entre los meses de marzo a junio del 2020, que cumplan los

criterios de inclusion para el estudio.
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Calculo de tamaio muestral

Formula para determinar tamafio de la muestra (n):

n= Tamafo de la muestra
KoaN N= Poblacion
= PA e= Error estimado (5%)
K=1.96
2 _ 2 .
E2(N-1)+K*pa - propabilidad que se espera a favor (0.5)
g= Probabilidad que es espera en contra. (1-p= 0.5)

Donde N= 944; por lo tanto, n= 272

El registro obtenido por la oficina de estadistica del Hospital Regional de
Loreto, previa autorizacién, fue ordenado por fecha de ingreso, posteriormente
se filtraron los registros de pacientes menores de edad por no formar parte de
los criterios de inclusion y a partir de alli se realizd6 un muestreo sistematico,
es decir, los pacientes se seleccionaron los casos dividiendo la poblacion de
estudio (944) entre el tamafo de muestra (272). De esta manera se
seleccionaron los casos con un intervalo de 4 historias clinicas. Si una historia
seleccionada a partir del muestreo sistematico no contaba con los criterios de
inclusién, se procedia a utilizar el registro siguiente en la lista y se volvia a
seleccionar cada 4 historias hasta completar el tamafio de la muestra (272

casos).

Se excluyeron del estudio 38 historias clinicas debido a lo siguiente:

Error de diagnostico (Dx. diferente a COVID-19): 02 historias clinicas

Paciente gestante: 07 historias clinicas
Historia clinica no encontrada 18 historias clinicas
Historia con datos incompletos/ilegibles 11 historias clinicas
Total de casos excluidos 38 historias clinicas
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Criterios de inclusion:

- Pacientes mayores de 18 afios de ambos sexos, no gestantes, con
diagnéstico confirmado para COVID-19 hospitalizados en el Hospital
Regional de Loreto, o caso sospechoso para COVID-19 que cumpla con
uno 0 mas de estos criterios:

1. Antecedente de temperatura = 38°C referido en la historia clinica.
2. Presencia de tos, disnea y/o taquipnea (frecuencia respiratoria 220).
3. Sospecha clinica de IRA a pesar de no cumplir con los criterios 1y 2.

- Historias clinicas con registros completos.

Criterios de exclusion:

Se excluira del estudio aquellas historias clinicas que presenten lo siguiente:

- Pacientes menores de 18 afios.
- Pacientes gestantes
- Historias clinicas que presenten datos incompletos o ilegibles.

- Historias clinicas que no cumplan los criterios de inclusién.

3.3 Procedimiento, técnicas e instrumento de recoleccién de datos

PROCEDIMIENTO: Se solicité la aprobacion del comité de ética del Hospital
Regional de Loreto “Felipe Santiago Arriola Iglesias” mediante cddigo de
Inscripcion: ID-31-CIEI-2021., asi como la autorizacidon por parte de la
Direccion del nosocomio para la utilizacion de historias clinicas de la unidad
de estadistica del Hospital Regional de Loreto mediante Memo N° 793-2021-

grl-drs-1/30.50.
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TECNICA: Se realiz6 la revision documentaria para recolectar la informacion
a través de las historias clinicas de pacientes con diagndéstico confirmado o
sospechoso de infeccion por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto
gue cumplan los criterios de inclusion del estudio, entre los meses de marzo

a junio del 2020.

INSTRUMENTO: Se utilizo el “formulario de registro de casos de COVID-19”
publicado por la OMS % como base para la recolecciéon de datos a partir de
las historias clinicas de los pacientes con infeccion por coronavirus. El
formulario en mencién es a su vez una adaptacion de los formularios de
registro de casos publicados por el ISARIC (International Severe Acute

Respiratory and Emerging Infection Consortium).

3.4 Procesamiento y andlisis de los datos

Con la aceptacion y aprobacion por parte del Comité de Etica del hospital y la
autorizacion de la Direccion del Hospital Regional de Loreto; se inicié el
proceso de recoleccion de los datos de las historias clinicas de los pacientes,

a través de un formulario virtual elaborado previamente por el investigador.

Para el procesamiento de los datos se usO del paquete estadistico SPSS —
Version 25 para Windows. Las variables continuas se resumieron como
medianas con rangos intercuartilicos (IQR); las variables categoricas se
resumieron como frecuencias y porcentajes. Para determinar correlacion se
utilizé el analisis Rho de Spearman para pruebas no paramétricas. Se
calcularon intervalos de confianza (IC) del 95% considerando un p=<0.05

como estadisticamente significativo.
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3.5 Aspectos éticos
El presente estudio fue evaluado por el comité de ética del Hospital Regional
de Loreto “Felipe Santiago Arriola Iglesias”, siendo catalogado como “estudio

de bajo riesgo” mediante codigo de Inscripcion: ID-31-CIEI-2021.

La recoleccion de los datos estuvo bajo la responsabilidad del investigador,
quien recogié la informaciébn usando el instrumento correspondiente,
respetando los principios éticos. Al término del analisis y la interpretacion de
los hallazgos se procedi6 al archivamiento de los instrumentos para garantizar

la confidencialidad de los pacientes en estudio.
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CAPITULO IV: RESULTADOS

De una poblacién total de 944 pacientes, se seleccionaron 310 historias
clinicas, de las cuales 38 fueron excluidas por no presentar los criterios de
inclusion. El estudio se realizé sobre una muestra de 272 casos de infeccion
por coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto entre los meses

de marzo a junio del 2020.

La mayoria de casos estudiados (60.3%) fueron confirmados por alguna
prueba de laboratorio; el 29,4% fueron casos confirmados por prueba
molecular, mientras que los casos confirmados por pruebas rapidas o de
antigeno representaron el 22,8 y 8,1% respectivamente. Los casos
sospechosos (cuadro clinico + tomografia compatible) representaron casi el

40% del total de los pacientes en estudio; tal como indica la tabla N° 01.

Tabla 1. Distribucién de casos (confirmados o sospechosos) de los pacientes

atendidos por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto de marzo a junio

del 2020.
Situacion prueba COVID-19 Frecuencia Porcentaje
Positivo: clinico epidemiolégico + TAC 108 39,7
Positivo: prueba molecular 80 29,4
Positivo: prueba rapida 62 22,8
Positivo: prueba antigeno 22 8,1
Total 272 100,0

Fuente: Elaboracién propia
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Asi mismo, la mayor parte de los pacientes incluidos (34.9%) reporto
encontrarse entre el dia 7 y 9 del inicio del cuadro clinico al momento de su
hospitalizacion; de igual forma, en este periodo de tiempo ocurri6 el inicio de
la terapia con corticoides en el 28.7% del total de pacientes, tal como se
observa en el grafico 01.

Gréfico 1. Distribucion de los dias de enfermedad transcurridos antes de la
hospitalizacion y el inicio de la corticoterapia en los pacientes atendidos por

coronavirus en el Hospital Regional de Loreto de marzo a junio del 2020.

40.0%

34.9%
35.0%
. 28.7%
30.0% 27.6% .59 Dias de
25.0% enfermedad
20.0% 18.4% antes del
15.0% 11.8% 14.7% ingreso
U7 .0/0
100% g g% 8-5%6 = Dia de inicio de
: 37/ o . .
5.0% 4'062.6% corticoterapia

0.0%
Dia0O-3 Dia4-6 Dia7-9 Dial0-12Dia13-1%ia 15a mas

Grafico 2. Dias de enfermedad transcurridos antes de la hospitalizacion en
relacion al uso de corticoterapia en los pacientes atendidos por coronavirus

en el Hospital Regional de Loreto de marzo a junio del 2020.
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Al realizar el andlisis de los pacientes que usaron 0 no corticoterapia,

encontramos que aquellos que usaron corticoides ingresaron al nosocomio

dentro de los dias 7 y 9 del inicio del cuadro clinico (36%), mientras que 4 de

cada 10 pacientes que no usaron corticoides ingresaron entre los dias 4y 6

de enfermedad.

Caracterizacion clinico - epidemioldgica de los pacientes infectados

por coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto durante el

periodo de marzo a junio del 2020.

Tabla 2. Caracterizacion epidemiolégica de los pacientes infectados por

coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto durante el periodo de

marzo a junio del 2020.

Caracteristicas epidemioldgicas Frecuencia Porcentaje
(n=272) (%)
Sexo
Masculino 175 64,3
Femenino 97 35,7
Edad (afios)* 54 40 - 65
Procedencia
Urbana 175 64,3
Rural 97 35,7
Condicién laboral
Independiente 139 51,1
Ama de casa 49 18,0
Personal de salud 42 15,4
Empleado publico 18 6,6
Jubilado 17 6,3
Policia/militar 7 2,6
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Caracteristicas epidemioldgicas Frecuencia  Porcentaje
(Continuacion tabla 2) (n=272) (%)
Estancia hospitalaria* 8 5-12

7 dias 0 menos 123 45,2

De 8 a 14 dias 106 39,0

De 15 a 21 dias 25 9,2

22 dias 0 mas 18 6,6

(*) Mediana y rango intercuartilico (RIQ)

Fuente: Elaboracion propia

El género masculino fue el mas predominante en el estudio con un porcentaje
de 64,3%. La mediana de edad en la poblacién de estudio fue de 54 afos
(RIQ: 40 - 65 afios), siendo la edad minima de 20 afios y la maxima de 97
afos. Asi mismo, la mayor parte de los pacientes estudiados pertenecian al

sector urbano (64,3%).

En cuanto a su situacion laboral, el 15,4% indicaron tener un trabajo de riesgo,
mientras el 84,6% indicO otra ocupacién o profesion. Dentro de las
ocupaciones mas frecuentes, el ser trabajador independiente (agricultor,
comerciante, carpintero, entre otros) representé el 51,1% del total de la

poblacion de estudio.

Asi mismo, se obtuvo una mediana de 8 dias de estancia hospitalaria (RIQ: 7
— 12 dias). La mayor parte de la poblacion de estudio (45,2%) estuvo
hospitalizado durante una semana o menos, el 39% se hospitalizé entre 8 y
14 dias, mientras que los que se hospitalizaron de 15 a 21 dias representaron
un menor porcentaje (9,2%), al igual que aquellos cuya estancia hospitalaria

fue mayor a 22 dias (6,6%).
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Tabla 3. Caracterizacion clinica de los pacientes infectados por coronavirus
atendidos en el Hospital Regional de Loreto durante el periodo de marzo a

junio del 2020.

L . Frecuencia Porcentaje
Caracteristicas clinicas

(n=272) (%)
Comorbilidad
Si 123 45,2
No 149 54,8
Antecedentes patol6gicos
Hipertension arterial 77 28,3
Diabetes mellitus 38 14,0
Obesidad 27 9,9
Asma 11 4,0
Insuficiencia renal crénica 6 2,2
Tuberculosis 5 1,8
Consumo de tabaco 5 1,8
Cardiopatia no HTA 4 1,5
Neoplasia 3 1,1
Otras patologias 12 4,4
Cuadro clinico
Tos 262 96,3
Disnea/ polipnea 252 92,6
Fiebre 251 92,3
Cansancio/ malestar general 222 81,6
Dolor toracico 185 68,0
Dolor de garganta 119 43,8
Cefalea 111 40,8
Diarrea 46 16,9
Rinorrea 42 15,4
Pérdida de olfato 38 14,0
Mialgias 33 12,1
Pérdida de gusto 33 12,1
Diaforesis 32 11,8
Presencia de expectoracion 13 4,8
Dolor abdominal 12 4.4
Nauseas/vomitos 11 4.0
Incapacidad para deambular 10 3,7
Alteracion de conciencia 8 2,9
Presencia de hemoptisis 5 1,8
Tiraje costal 4 1,5
Otros 53 15,0
Temperatura* 37 36,8 -37,8
Menor de 38°C 210 77,2
38,0°C o mas 62 22,8
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Caracteristicas clinicas Frecuencia Porcentaje

(Continuacién tabla 3) (n=272) (%)
Frecuencia cardiaca* 100 88 -110
Menor a 60 latidos/minuto 4 15

De 60 a 99 latidos/minuto 129 47,4
De 100 latidos/minuto a mas 139 51,1
Frecuencia respiratoria* 27 24 - 31
< a 20 respiraciones / minuto. 27 9,9
De 21 a 30 respiraciones / minuto 173 63,6
De 31 a mas respiraciones / minuto 72 26,5
Saturacion de Oxigeno* 92 88-94
Menor 80% 24 8,8
80 -84 % 18 6,6
85-89 % 43 15,8
90 -94 % 130 47,8
De 95% a mas 57 21,0
Uso de O2 al ingreso
Aire ambiental / se desconoce 202 74,3
Oxigenoterapia 70 25,7

(*) Mediana y rango intercuartilico (RIQ)

Fuente: Elaboracién propia

El 45,2% present6 algin antecedente patolégico o comorbilidad; dentro de los
cuales destacan la hipertension arterial, diabetes mellitus y obesidad,

ocupando un porcentaje de 28,3%, 14% y 9,9% respectivamente.

El cuadro clinico comun incluyé la presencia de tos (96,3%), disnea/polipnea
(92,6%), fiebre (92,3%), malestar general (81,6%) y dolor toracico (68,0%).
Ademas, algunos de ellos presentaron cefalea (40,8%), entre otras
sintomatologias menos frecuentes. La categoria “Otros” incluye signos y
sintomas que se presentaron en menos del 1% de los pacientes de estudio,
dentro de ello se incluyen sibilancias, artralgias, conjuntivitis, hiporexia,

odinofagia, reacciones cutaneas, entre otros.

38



En cuanto a las funciones vitales de ingreso de los pacientes de estudio, un
22,8% ingresaron con presencia de fiebre, el 51,1% presentaron taquicardia,
el 90,1 % presento taquipnea y el 79% presentd una saturacion de Oz menor
de 95%. Asi mismo, un 25,7% ingresaron a emergencia con apoyo

oxigenatorio.

Tabla 4. Tratamiento de inicio pacientes infectados por coronavirus atendidos

en el Hospital Regional de Loreto durante el periodo de marzo a junio del 2020.

Tratamiento médico de inicio Frecuencia Porcentaje
(n=272) (%)
Antibiéticos 272 100,0
Antiinflamatorios no esteroideos 222 81,6
Corticoides 213 78,3
Anticoagulantes 212 77,9
Antipaltdicos 196 72,1
Liguidos intravenosos 179 65,8
Protectores gastricos 156 57,4
Antiparasitarios 123 45,2
Antiviricos 110 40,4
Inhaladores 63 23,2
Antihipertensivos 57 21,0
Antidiabéticos orales/ insulina 32 11,8
Antimicoticos 15 5,5
Otros medicamentos 112 41,2

Fuente: Elaboracién propia

Dentro del tratamiento médico de inicio, se considerd el uso de antibioticos en
el 100% de los pacientes estudiados, ademas del uso de AINE’'S (81,6%),
corticoides (78,3%), anticoagulantes (77,9%), antipalidicos (72,1%),
fluidoterapia (65,8%), uso de protectores gastricos (57,4%), antiparasitarios

(40,4%), entre otros medicamentos. (véase tabla N° 04).
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Evolucion clinica de los pacientes hospitalizados por coronavirus en el

Hospital Regional de Loreto en el periodo de marzo a junio del 2020

Tabla 5. Severidad de casos al ingreso de los pacientes con infeccidon por
coronavirus atendidos en el Hospital Regional de Loreto durante el periodo de

marzo a junio del 2020.

) Casos Casos
Severlld_ad de casos confirmados sospechosos Total

al ingreso N° % NE % N %
Infeccion leve 29 17.7% 23 21.3% 52 19.1%

Infeccion moderada 60 36.6% 44 40.7% 104 38.2%
Infeccion severa 75 45.7% 41 38.0% 116 42.6%
Total de casos 164 100% 108 100% 272  100%

El 19.1% de los pacientes ingresados con infeccion confirmada o sospechosa
de COVID-19 fue ingresado con un cuadro clinico de infeccion leve, con una
frecuencia respiratoria menor a 22 respiraciones/minuto y una saturacioén de
oxigeno por encima de 92%; mientras que el 42.6% de la poblacion de estudio
fue ingresada en situacién de COVID severo, por presentar taquipnea superior
a 32 respiraciones/minuto y/o una saturacién de oxigeno menor al 90% sin

apoyo oxigenatorio.

Tabla 6. Evolucion clinica de los pacientes infectados por coronavirus
atendidos en el Hospital Regional de Loreto durante el periodo de marzo a

junio del 2020.

Evolucién clinica Frecuencia Porcentaje
(n=272) (%)
Complicaciones
Si 126 46.3
No 146 53.7
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Tipo de complicaciones

Sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) 118 93.7
Neumonia fungica/bacteriana sobreagregada 81 64.3
Choque 71 56.3
Anemia 44 34.9
Complicacién renal 32 25.4
Bacteriemia 30 23.8
Arritmias 14 11.1
Complicacién hepéatica 11 8.7
Hemorragia 9 7.1
Paro cardiaco 5 4.0
Patologia cardiaca 2 1.6
Otras 4 3.2
Ingreso a UCI
No 190 69,9
Si 82 30,1
Reingreso hospitalario
Si 40 14,7
No 232 85,3
Condicion de egreso
Alta con vida 198 72,8
Fallecido 74 27,2

Fuente: Elaboracién propia

Del total de participantes, el 46.3% presentd complicaciones durante su
estancia hospitalaria, dentro de los cuales, el sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA) fue la complicacion mas frecuente, presentandose en el 93.7%
del total de complicaciones. Otras complicaciones que se presentaron
incluyen neumonia fungica/bacteriana sobreagregada (64.3%), choque
(56.3%), anemia (34.9%) y complicaciones renales (25.4%).

Otras complicaciones como bacteriemia, arritmias, lesion hepatica, entre

otras, se presentaron con menor frecuencia.

El 14,7% de los sujetos de estudio reingresaron al nosocomio dentro de los
14 dias siguientes a su alta. Asi mismo, el 30.1% requirid6 algun tipo de
atencion en una unidad de cuidados intensivos (UCI), frente a un 69.9% que

no fueron atendidos en la unidad.
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En cuanto a la condicion de egreso, se observo que un 27,2% de ellos fallecio
durante su hospitalizacién, frente a un 72,8% que obtuvieron el alta

hospitalaria.

Tabla 7. Evolucion clinica de los pacientes con infeccion confirmada por
coronavirus de acuerdo al uso de corticoides, atendidos en el Hospital

Regional de Loreto durante el periodo de marzo a junio del 2020.

[ -~ & 5
g 8 c 8 o o @ 2 29
52 Ss2 g o 2of 3 e R
»n Q E =] e o cC c= n e =
S 2 92 s Sg8 gSE
o= = £ S S
28 8 8- %3% >33
-} e e
N° % N° % N° %
N° % N° %
2 69% 27 931% :0 0.00 5 18.52 22 81.48
Leve
Condicion de 8 13.3% 52 86.7% 2 385 11 2115 39 75
ingreso Moderado
2 27% 73 973% i1 137 12 16.44 60 82.19
Severo
N° % N° % N° %
N° % N° %
2 ) 2 27% 71 97.3% 2 2.82 20 28.17 49 69.01
8 Complicacio_ Si
< nes 10 11.0% 81 89.0% 1 123 8 9.88 72 88.89
S No
o N° % N° % N° %
LZL N° % N° %
®) ) 0 0.0% 25 100.0% 1 4.00 5 20.00 19 76.00
(@) Reingreso Si
8 hospitalario 12 8.6% 127 91.4% 2 157 23 18.11 102 80.31
No
2 N° % N° % N° %
(@) N° % N° %
) 2 44% 43 956% i1 233 9 2093 33 76.74
Ingreso de Si
UCI N 10 8.4% 109 91.6% 2 1.83 19 1743 88 80.73
0
N° % N° % N° %
N° % N° %
) 2 43% 44 957% 0 O 12 2727 32 7273
Mortalidad Si
N 10 85% 108 915% 3 278 16 1481 89 8241
0

En relacidn a los casos confirmados, el 93.1% de los pacientes que ingresaron
con un cuadro clinico leve utilizaron corticoides, de los cuales el 81.4% inici6
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corticoterapia durante su hospitalizacién. Asi mismo, el 97.3% de los casos
severos utilizaron corticoides en algin momento de su enfermedad; siendo en

el 82.1% al inicio de su estancia hospitalaria.

En el caso de los pacientes que reingresaron al nosocomio, la totalidad de los
pacientes reingresados con diagndéstico confirmado de coronavirus utilizaron

corticoterapia y 3 de cada 4 la inicié durante su hospitalizacion.

De igual manera ocurrié con los pacientes que ingresaron a uci y aquellos que
fallecieron, el 95% habian utilizado corticoterapia, en su mayoria durante la

hospitalizacion.

Grafico 3. Momento de uso de corticoides en los pacientes reingresados con
infeccion por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto de marzo a junio -

2020.
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Del total de reingresos en la poblacién de estudio (40 pacientes), se determind
que el 75% utilizé corticoides en ambas hospitalizaciones, el 12.5% utilizd
corticoides antes y durante su segunda hospitalizacién, tres pacientes
reportaron utilizar corticoides solo durante la segunda hospitalizacién y solo
uno de los cuarenta pacientes que reingresaron no usaron corticoides.
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Evolucion laboratorial de los pacientes hospitalizados por coronavirus

en el Hospital Regional de Loreto en el periodo de marzo a junio - 2020

Tabla 8. Evolucién laboratorial segun hemograma de los pacientes

hospitalizados por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto entre marzo

a junio del 2020.

Valores de laboratorio Valor inicial Valor final

n % n %
Hemoglobina (n=94)* 11,65 (10.1 - 13,0) 12,9 (12-13,9)
Menor a 7,00 gr/dL 0 0,0 2 2,1
De 7,00 - 8,99 gr/dL 14 14,9 3 3,2
De 9,00 - 10,99 gr/dL 27 28,7 4 4.3
Mayor a 11,00 gr/dL 53 56,4 85 90,4
Leucocitos (n=94)* 10,7 (6,84 — 15,32) 8,7 (6,32 -11,17)
Menor a 5 mil/mm?3 9 9,6 12 12,8
De 5 mil a 10 mil/mm?3 33 35,1 43 45,7
Mayor a 10 mil/mm?3 52 55,3 39 41,5
Plaquetas (n=94)* 270 (217 - 343) 265 (180- 374)
Menor de 150 mil /mm?3 11 11,7 15 16,0
De 150 mil a 450 mil /mm3 70 74,5 68 72,3
Mayor a 450 mil /mm? 13 13,8 11 11,7

(*) Mediana y rango intercuartilico (RIQ)

Fuente: Elaboracion propia.

En la tabla 08 observamos valores de hemoglobina, leucocitos y plaquetas de

94 pacientes que tuvieron resultados al inicio de la hospitalizacion y tras su

altimo control; donde se encontrd que la mediana de hemoglobina de ingreso

en los pacientes de estudio fue de 11,65 gr/dL; valor que aument6 en el Gltimo

control, obteniendo una mediana de 12,9gr/dL, haciendo una diferencia de

1,25gr/dL con respecto al ingreso. Ademas, la mayoria de pacientes del

estudio (90,4%) tuvieron valores de hemoglobina mayores a 11,0 gr/dL en su

ultimo control.
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En el caso de los leucocitos, se observé que el 55,3% de pacientes ingreso

con leucocitosis; porcentaje que disminuyé un 13,8% tras el examen de

control. La mediana de leucocitos al ingreso fue de 10,7 (x10%) y se obtuvo un

valor de 8,7 (x10%) en el control.

En cuanto al valor plaquetario, los sujetos de estudio presentaron en su

mayoria valores dentro del rango normal (De 150 mil a 450 mil /mm?3), con una

mediana de 270 000/mm? al ingreso y 265 000/mm? en su Ultimo control.

Tabla 9. Evolucion laboratorial segun perfil biogquimico de los pacientes

hospitalizados por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto entre marzo

a junio del 2020.

Valores de laboratorio Valor inicial Valor final
n % n %
Proteina C reactiva (n=35)* 21,8 (4,7 149,7) 37 (2,8 -100,3)
Valor normal (=10) 8 22,9 10 28,6
PCR incrementado 27 77,1 25 71,4
Glucosa (n=57)* 169 (136,5- 216) 147 (115-270,5)
Hipoglicemia (<70mg/dL) 2 3,5 2 3,5
Normoglicemia (70-126mg/dL) 7 12,3 17 29,8
Hiperglicemia (>127mg/dL) 48 84,2 38 66,7
Urea (n=76)* 43 (27 — 65) 39 (22 — 48.5)
Normal (< 40mg/dl) 48 63,2 44 57,9
Urea incrementada 28 36,8 32 42,1
Creatinina (n=87)* 0,73 (0,44-0,86) 0,67 (0,53 -1,08)
Creatinina normal (< 1,2mg/dl) 81 93,1 68 78,2
Creatinina incrementada (>1,2mg/dl) 6 6,9 19 21,8
Bilirrubina (n=13)* 0,45 (0,18-0,64) 0,72 (0,46 —1,87)
Bilirrubina normal (s1mg/dl) 11 84,6 7 53,8
Bilirrubina aumentada (>1mg/dl) 2 15,4 6 46,2
Valores de laboratorio Valor inicial Valor final
(Continuacion de la tabla N° 09) n % n %
Lactato (n=17)* 1,14 (0,65-1,56) 1,31 (0,87 —2,33)
Lactato normal (<2mmol/L) 15 88,2 13 76,5
Lactato incrementado (=2mmol/L) 2 11,8 4 23,5

Sodio (n=60)*
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Hiponatermia 12 20,0 26 43,3

Valor normal (135 — 145mEqg/L) 41 68,3 28 46,7
Hipernatermia 7 11,7 6 10,0
Potasio (n=61)* 3,6 (3,2-4,6) 3,6 (3,0-4,4)
Hipokalemia 26 42.6 30 49,2
Valor normal (3,5 - 5,0mEq/L) 24 39,3 22 36,1
Hiperkalemia 11 18,0 9 14,8
PaO2/FiO2 (n=177)* 290 (166 — 373) 333 (373 - 452)
Valores normales (>300) 84 47,5 94 53,1
Distrés respiratorio leve (200 — 299) 38 21,4 28 15,8
Distrés respiratorio moderado (100 — 199) 32 18,1 40 22,6
Distrés respiratorio severo (>100) 23 13,0 15 8,5
Procalcitonina (n=12)* 1,64 (0,47 — 2,06)
Sepsis poco probable (>0.5ng/ml) 5 33,3
Riesgo moderado de sepsis (0.5-2ng/ml) 7 46,7
Sepsis severa probable (>2ng/ml) 3 20,0

(*) Mediana y rango intercuartilico (RIQ)

Fuente: Elaboracién propia.

En cuanto a los exdmenes bioquimicos, se obtuvo que la mayoria de los
sujetos de estudio presentaron valores de PCR alterados en ambas
mediciones (77,1%y 74,4% respectivamente). Del mismo modo, 84,2% de los
pacientes presentaron hiperglucemia al ingreso, porcentaje que disminuyo6 a
66,7% en el control; siendo la mediana de la glucosa de 169mg/dL al ingreso

y 147mg/dL en el dltimo control.

Los valores de urea, creatinina, bilirrubina y sodio resultaron normales al
ingreso en la mayoria de los sujetos de estudio; hecho que se mantuvo en los
resultados posteriores. Se observO que gran porcentaje de personas
presentaron hipokalemia durante su hospitalizacion (42,6% al ingreso y 49,2%

tras el ultimo control reportado).

Se observé ademas que el 52,6% presento algun grado de distrés respiratorio

al ingreso; porcentaje que descendio a 46,9% en el dltimo control.
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Se encontraron resultados procalcitonina solo en 15 sujetos del estudio; sin
embargo, no presentaron valores de control. Dentro de los datos obtenidos, el
33,3% presentaron resultados poco sugestivos para infeccion bacteriana; sin
embargo, el 100% de los pacientes del estudio fueron tratados con antibioticos
desde su ingreso (véase tabla N° 04). La mediana de procalcitonina fue de
1,64 (RIQ: 0,47 — 2,06), con valores minimo y maximo de 0,4 y 3,3

respectivamente.

Tabla 10. Otros examenes realizados a pacientes hospitalizados por

coronavirus en el Hospital Regional de Loreto entre marzo a junio del 2020.

Valores de laboratorio Frecuencia Porcentaje
Tiempo de tromboplastina parcial activada (TTP/TTPa) 25,4 (21,7 —-28,7)
Normal (25 — 45 segundos) 26 43,3
Alterado 34 56,7
Tiempo de Protrombina (TP)* 10,3 (9,9-11)
Normal (10 — 14 segundos) 113 69,8
Alterado 49 30,2
INR* 1,020 (0,9 — 1,08)
Normal (0,8 — 1,2) 148 91,4
Alterado 14 8,6
Fibrinégeno* 329,7 (279,7 — 410,6)
Normal (200 — 400mg/dL) 31 66
Alterado 16 34
Volumen de sedimentacion globular (V.S.G.) (n=18)* 20,5 (10 - 25)
Ferritina (n=25)* 145,6 (145,6 — 429,1)
Fosfatasa alcalina (n=41)* 194 (63 — 409,5)

(*) Mediana y rango intercuartilico (RIQ)

Fuente: Elaboracion propia.
No se encontraron resultados de control de los examenes presentados en la
tabla N° 10. Las pruebas de coagulacion anteriormente mencionadas

presentaron medianas dentro de los valores normales.
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Determinacion del uso de corticoides en pacientes hospitalizados por
coronavirus en el Hospital Regional de Loreto en el afio 2020

Tabla 11. Uso de corticoides en pacientes con infeccion por coronavirus

atendidos en el Hospital Regional de Loreto durante el periodo de marzo a

junio del afio 2020.

Uso de Antes del Al ingrego yen Solo _duyantt_a,Ia Total general
corticoides ingreso hospitalizacion  hospitalizacién
N° % N° % N° % N° %
Sl 6 2.2 45 16.5 199 73.2 250 91.9
NO 266 97.8 227 83.5 73 26.8 22 8.1

El 91.1% de los pacientes estudiados utilizaron corticoides ya sea antes del

ingreso o durante la hospitalizacion; de los cuales so6lo el 2.2% utilizé

corticoides solo antes de su ingreso, el 73.2% solo tras su ingreso hospitalario

y el 16.5% durante ambos periodos (antes y durante la hospitalizacion). El

8.1% de los pacientes del est

udio no reportaron uso de corticoides

Tabla 12. Uso de corticoides antes del ingreso de acuerdo al dia de inicio de

cuadro clinico de los pacientes con infeccion por COVID-19, atendidos en el

Hospital Regional de Loreto durante el periodo de marzo a junio del afio 2020.

Uso de corticoides antes del ingreso

Caso confirmado Caso sospechoso
Usaron No usaron Usaron No usaron
Dia transcurrido de corticoides corticoides  Corticoides corticoides
inicio de cuadro clinico N° % N° % N° % N° %
Dia0 -3 10 323% 7 6% 7 350% 8 10.5%
Dia4 -6 15 48.4% 34 29% 6 30.0% 17 22.4%
Dia7-9 4 12.9% 43 36% 3 15.0% 28 36.8%
Dia 10 - 12 1 32% 20 17% 3 15.0% 16 21.1%
Dia 13 - 15 1 32% 11 9% 1 50% 4 5.3%
Dia 15 a mas 0 0.0% 4 3% 0 0.0% 3 3.9%
Total 31 100.0% 119 100% 20 100.0% 76 100.0%

48



Teniendo en cuenta solo los casos confirmados laboratorialmente, casi la

mitad de los casos que recibieron corticoides antes de su ingreso ingresaron

entre los dias 4 y 6, en comparacion a los que no utilizaron corticoterapia,

donde en su mayoria ingresaron entre los dias 7 y 9 de la enfermedad.

Tabla 13. Corticoides utilizados durante la hospitalizacion de los pacientes

atendidos por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto entre marzo a

junio del 2020.

Corticoides durante hospitalizacién Frecuencia Porcentaje
Metilprednisolona 187 68,8
Metilprednisolona + dexametasona 34 12,5
Dexametasona 19 7,0
Metilprednisolona + hidrocortisona + dexametasona 2 0,7
Hidrocortisona 0,4
Metilprednisolona + dexametasona + prednisona 1 0,4
Metilprednisolona + hidrocortisona 1 0,4

No se utilizé 27 9,9

Total 272 100,0

Fuente: Elaboracién propia

Durante la hospitalizacion, el corticoide utilizado con mayor frecuencia fue la

metilprednisolona con un porcentaje de 68,8%. También se presentaron en

menor frecuencia las combinaciones de metilprednisolona secundado a otros

corticoides.
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Tabla 14. Dosis maxima de corticoides (equivalente de mg de
metilprednisolona/dia) en pacientes atendidos por coronavirus en el Hospital

Regional de Loreto entre marzo a junio del 2020.

Caso Caso Total de
confirmado sospechoso casos

Dosis méaxima (equivalente de N° o NP o NP o
metilprednisolona/dia) ° 0 0
Menor o igual a 80mg 37 22.6% 27 25.0% 64 23.5%
81 a 250mg 39 23.8% 19 17.6% 58 21.3%
251 a 500 mg 23 14.0% 14 13.0% 37 13.6%
501 a 750 mg 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0%

751 mg a més 50 305% 36 333% 86 31.7%

No se utilizé 15 9.1% 12 11.1% 27 9.9%

Total 164 100.0% 108 100.0% 272 100.0%

Mediana: 500mg RIQ: 80 — 1000 Dosis min.: 20 mg. Dosis Max.: 1000 mg. Desv. Est: 393.31
Fuente: Elaboracion propia.

La dosis méxima diaria de corticoides registrada durante la hospitalizacion fue
de 1000mg de equivalente de metilprednisolona por dia. Ademas, la dosis
maxima mas frecuente estuvo comprendida entre los 751 mg a mas de
metilprednisolona por dia, hecho que ocurri6 tanto en los casos confirmados

como en los sospechosos.

Grafico 4. Uso de corticoides inhalados (beclometasona) en pacientes
atendidos por coronavirus en el Hospital Regional de Loreto entre marzo a

junio del 2020.

; 32.70% = Usaron corticoides
' inhalados
/

67.30% No usaron corticoides
inhalados

Fuente: Elaboracion propia.
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En cuanto al uso de corticoides inhalados, se reportd el uso beclometasona

en el 32,7% de los pacientes incluidos en el estudio, frente a un 67,3% que no

se reporto.

Tabla 15. Dias totales de uso de corticoides en relacion a la dosis de
metilprednisolona/dia en pacientes atendidos por coronavirus en el Hospital

Regional de Loreto entre marzo a junio del 2020.

Casos confirmados  Casos sospechosos Total de casos
Diasdeusode <250mg >250mg <250mg >250mg { <250mg > 250 mg
corticoides N° 9% N° 9% N° 9% N° % NE % NE %
(l;/;zgos de 7 56 544% 47 45.6% 34 51.5% 32 48.5% | 90 73.8% 79 64.2%
5,'25&14 18 47.4% 20 52.6% 11 39.3% 17 60.7% | 29 23.8% 37 30.1%
mg:de 15 2 250% 6 750% 1 50.0% 1 50.0% | 3 25% 7 57%

76 51.0% 73 49.0% 46 47.9% 50 52.1% 122 100% 123 100%
TOTAL

Mediana: 5 (RIQ: 3-8) dias Promedio: 6.37. Dias min.: 1. Dias Max.: 22. Desv. Est: 3,573
Fuente: Elaboracién propia.

En promedio, la mayor parte de los pacientes del estudio utilizaron corticoides
durante menos de 7 dias, seguido de aquellos que utilizaron corticoides entre
8 y 14 dias. Asi mismo, aproximadamente 7 de cada 10 pacientes que utilizo
corticoterapia a dosis bajas lo realizé durante menos de 7 dias, al igual que el

64.2% de los pacientes que recibieron dosis altas.

El minimo de dias de uso de corticoides fue de 1 dia y el maximo de 22 dias

de uso, con un promedio de 6 dias.
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Relacion entre el uso de corticoides y la evolucion de pacientes COVID-

19 en el Hospital Regional de Loreto en el afio 2020

Se utilizé la prueba del coeficiente de Rho de Spearman para evaluar la
correlacion entre el uso de corticoides y la evolucion de pacientes con

infeccion por coronavirus, donde se obtuvieron los siguientes resultados:

Tabla 16. Correlacion entre el uso de corticoides en cualquier momento de la
enfermedad y la evolucion de pacientes COVID atendidos en el Hospital

Regional de Loreto entre marzo y junio del 2020.

Uso general de Rho de Sig.

0
corticoides Spearman (p valor) OR IC 95%
Mortalidad 0.121 0.04 4.05 [1.12-17.75]
Total de (N:omplica}ciones 0.167 0.01 429 [1.41-13.03]
casos eumonia )
sobreagregada 0.134 0.03 4.62 [1.05-20.25]
SDRA 0.151 0.01 3.77 [1.24-11.46]
€asos complicaciones 0.157 004 438 [L21-20.67]

confirmados
Fuente: Elaboracién propia.

Se encontré relacidon estadisticamente significativa entre el uso de corticoides
en cualquier momento del desarrollo de la enfermedad con mayor mortalidad
y presencia de complicaciones, tal como se indica en la tabla N° 16. Teniendo
en cuenta solo los casos confirmados, el uso de corticoterapia en cualquier
momento de la enfermedad generd 4 veces mas riesgo de complicaciones

(OR:4.38; 1C95%: 1.21 — 20.67).
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Relacion entre el uso de corticoides a altas dosis y la evolucién de

pacientes COVID-19 en el Hospital Regional de Loreto en el afio 2020

Tabla 17. Correlacion entre el uso de corticoides antes y durante la
hospitalizacion y la evolucién de pacientes COVID atendidos en el Hospital

Regional de Loreto entre marzo y junio del 2020.

Uso de corticoides
antes y durante la
hospitalizacién

Rhode  Sig. (p

OR IC 95%
Spearman  valor)

Complicaciones 0.182 0.003 2.73 [1.39-5.35]
Choque 0.141 0.02 219 [1.12-4.28]
Total de Anemia , 0.154 0.01 257 [1.22-5.43]
casos ~ Neumonia 0251  <0.001 3.82 [1.97-7.39]
sobreagregada
SDRA 0.189 0.002 2.81 [1.44-5.47]
Bacteriemia 0.159 0.009 2.96 [1.28-6.85]
Complicaciones 0.246 0.002 3.92 [1.61-9.53]
Anemia 0.204 0.009 3.22 [1.30-7.99]
C_asos Neumonia
confirmados 0.331 <0.001 5.70 [2.41-13.51]
sobreagregada
SDRA 0.258 0.001 4.17 [1.71-10.15]
Casos Choque 0.211 0.02 3.28 [1.09-9.92]
sospechosos  Bacteriemia 0.191 0.04 3.69 [0.95-14.39]

Fuente: Elaboracion propia.

Se encontré una correlacion positiva estadisticamente significativa entre el
uso de corticoterapia antes del ingreso y durante la hospitalizacion y la
presencia de complicaciones, dentro de las cuales destacan la presencia de
choque, anemia, neumonia sobreagregada, SDRA y bacteriemia. Teniendo
en cuenta los casos confirmados, el uso de corticoterapia durante este periodo
de tiempo generd casi 4 veces mas riesgo de complicaciones (IC 95%: 1.61 —
9.53), 3.2 veces mas riesgo de anemia (IC 95%: 1.30 — 7.98), 5 veces mas
riesgo de neumonia fungica/bacteriana sobreagregada (IC 95%: 2.41 — 13.51)

y 4 veces mas riesgo de SDRA (IC 95%: 1.71 — 10.15).
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Tabla 18. Correlacion entre el uso de corticoides a dosis altas (>250mg de
metilprednisolona/dia) y la evolucion de pacientes COVID atendidos en el

Hospital Regional de Loreto entre marzo y junio del 2020.

Dosis >250mg de Rho de Sig.

0
metilprednisolona ~ Spearman (p valor) OR IC 95%
Reingreso 0.179 0.005 2.84 [1.34 - 6.02]
Mortalidad 0.212 0.001 2.61 [1.47 - 4.64]
Total de Complicaciones 0.298 0.0001 3.42 [2.03 - 5.79]
casos Anemia 0.15 0.019 2.27 [1.13 - 4.57]
Neumonia 0235 00001 284 [L61-5.01]
sobreagregada
SDRA 0.283 0.0001 3.23 [1.91 - 5.46]
Complicaciones 0.248 0.002 2.76 [1.42 - 5.36]
Anemia 0.244 0.003 3.67 [1.5-8.9]
Casos ;
confirmados Neumonia 0.174  0.034 216  [1.06 - 4.42]
sobreagregada ' ' ' ' '
SDRA 0.248 0.002 2.76 [1.42 - 5.38]
Reingreso 0.278 0.006 6.95 [1.46 - 33.02]
Mortalidad 0.294 0.004 4.03 [1.52 - 10.76]
Casos Complicaciones 0.374 0.0001 4.82 [2.03 - 11.44]
sospechosos ‘
Neumonia 0324 0001 439 [L71-11.2]
sobreagregada
SDRA 0.338 0.001 4.14 [1.75 - 9.78]

Fuente: Elaboracion propia.

En relacién a la dosis administrada, se determiné que los pacientes que
utilizaron dosis mayores a 250mg de metilprednisolona/dia generaron mas
riesgo de reingreso hospitalario (OR:2.8, IC 95%: 1.34 — 6.02), mortalidad
(OR: 2.61, IC 95%: 1.47 — 4.64), y complicaciones (OR: 3.42, IC 95%: 2.03 —
5.79) como anemia, neumonia sobreagregada y SDRA; tal como se describe

en la tabla anterior (Tabla N° 18).
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Al analizar solo los casos confirmados de infeccidbn por coronavirus, se
determind que el uso de dosis altas de corticoterapia (>250mg de
metilprednisolona/dia) generé 2.7 veces riesgo de presentar alguna
complicacion, 3.6 veces mas riesgo de anemia, 2 veces mas riesgo de

neumonia sobreagregada y 2.76 veces mas riesgo de SDRA.

No se encontro relacion estadisticamente significativa entre el grupo de
personas que uso corticoides solo antes del ingreso al nosocomio, ni en

aguellos que solo utilizaron durante su estancia hospitalaria.
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CAPITULO V: DISCUSION

Se encontraron 944 historias clinicas pertenecientes a pacientes con infeccion
por coronavirus entre marzo y junio del 2020; el presente estudio de tipo
analitico, longitudinal y retrospectivo, incluy6 a 272 pacientes con diagnostico
confirmado o sospechoso de infeccidon por coronavirus hospitalizados en el
Hospital Regional de Loreto. La mayoria de casos estudiados fueron
confirmados por alguna prueba de laboratorio; mientras que los casos
sospechosos representaron casi el 40% del total de pacientes. El 34.9%
reporté encontrarse entre el dia 7 y 9 del inicio del cuadro clinico al momento

de su hospitalizacion.

Resaltando la trascendencia, porque no se encontraron estudios locales, es
importante caracterizar los pacientes con coronavirus acorde a nuestra
realidad.

- Sobre la caracterizacién clinico — epidemioldgica, se encontro la
poblacién fue en su mayoria masculina (64,3%) y perteneciente al sector
urbano. La mediana de la edad fue de 54 afios (RIQ: 40 — 65); datos que
concuerdan con estudios peruanos anteriores (32556) pero representa
una edad inferior en comparacion a paises desarrollados. ¢7-59)

Del mismo modo, el 45,2% de los casos presentd comorbilidades, dentro
de los cuales la hipertension arterial (28,3%), diabetes mellitus (14%) y
obesidad (9,9%) fueron los mas frecuentes. Se obtuvo un porcentaje
mayor de pacientes con comorbilidades en comparacion con estudios
anteriores (32% en China y 32,9% en Brasil); sin embargo, las

comorbilidades mas frecuentes prevalecieron 7.9 por lo que resulta
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importante prestar atencion adecuada a este grupo de pacientes al
momento del ingreso hospitalario.

El cuadro clinico comun incluyé tos, disnea/polipnea, fiebre y malestar
general; cuadro que se presentd en aproximadamente 9 de cada 10
personas en el estudio. El cuadro clinico concuerda con la caracterizacion
clinica del estudio brasilero de Soares R. y col.®9; sin embargo, el
resultado discrepa un poco con la clinica presentada en estudios de
Varela A., donde si bien es cierto la tos se mantiene como sintoma
principal, le continlan en frecuencia, dolor de garganta (22,3%),
anosmia/disgeusia (21,0%). 69

En cuanto a las funciones vitales al ingreso, solo un 22,8% ingresd con
presencia de temperatura mayor a 38°C; asi mismo, uno de cada dos
pacientes presento taquicardia, 9 de cada 10 presenté taquipnea y cerca
del 80% present6 alteracion en su saturacion; valores similares a los
obtenidos en el estudio realizado en el Hospital Cayetano Heredia durante
el mismo periodo de tiempo. ?% Ademas, se reportd que uno de cada 4
pacientes ingres6 al nosocomio con apoyo oxigenatorio.

Cabe mencionar que todos los pacientes incluidos en el estudio fueron
tratados con antibioticos desde el inicio de su hospitalizacion. El uso de
AINE'S (81,6%), corticoides (78,3%), anticoagulantes (77,9%),
antipaltdicos (72,1%) resultaron entre los medicamentos mas utilizados.
Llama la atencibn que la totalidad de pacientes hayan recibido
antibioticoterapia, resultado similar al estudio en tres hospitales peruanos
de Diaz C. y col., donde se reporté un 98%5%), El uso de antibidticos en

otros estudios fue menor (64,9%), como en el estudio de Argenziano y col.
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Realizado en Nueva York; el uso de AINE’s y corticoides también fue

menor en este estudio (14,4% y 20,9% respectivamente). (2

En relacion a la evolucion clinica, el 19.1% de los pacientes con
infeccion confirmada o sospechosa de COVID-19 fue ingresado con un
cuadro clinico de infeccidn leve, mientras que el 42.6% de la poblacion de
estudio fue ingresada en situaciéon de COVID severo. En relacion a los
casos confirmados, el 93.1% de los pacientes que ingresaron con un
cuadro clinico leve utilizaron corticoides, y dentro de ese grupo, 8 de cada
10 inici6 corticoterapia al hospitalizarse. Asi mismo, el 97.3% de los casos
severos utilizaron corticoides en algin momento de su enfermedad, en el
82.1% de estos casos al inicio de su estancia hospitalaria.

Se evidencio que el 46.3% de los pacientes presentaron complicaciones
a lo largo de su estancia hospitalaria, de los cuales el 97% utilizaron
corticoterapia, en su mayoria durante la hospitalizacién.

Es conocido que los casos de SDRA y la heumonia sobreagregada son
complicaciones comunes en la infeccién por coronavirus, “263 tal como lo
demuestra el presente estudio (93.7% y 64.3% respectivamente). Se
reporté ademas que 3 de cada 10 pacientes ingresé a una unidad de
cuidados intensivos; mientras que en estudios realizados en otras
ciudades del Pera se reporté una proporcion menor (aproximadamente 2
de cada 10 pacientes). ®® Incluso, en el estudio publicado por Mejia y col.
se reporto que solo el 10,2% de los pacientes logro ingresar a UCI debido
a la falta de recursos; presentando un porcentaje de mortalidad de casi el

50%; (?®) mientras que en el estudio actual se reporté el fallecimiento en el
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27,2% de los pacientes hospitalizados, de manera similar al porcentaje
presentado en otros estudios peruanos, ¢ pero mayor que el presentado
en estudios realizados en otros paises como Estados Unidos (3,9%),
Espaiia (14,7%) y Brasil (7,7%). 7:58:60) Estas diferencias podrian deberse
al estado de ingreso de los pacientes al servicio de salud o a las
diferencias en cuanto a la disponibilidad de recursos. Por otro lado,
estudios en paises como la India, reportaron un porcentaje de mortalidad
mucho mayor (76,69%). 64

Del total de reingresos en la poblacion de estudio (40 pacientes), se
determind que 3 de cada 4 utilizé corticoides en ambas hospitalizaciones,
el 12.5% utilizé corticoides antes y durante su segunda hospitalizacién,
tres pacientes reportaron utilizar corticoides solo durante la segunda
hospitalizacion y solo uno de los cuarenta pacientes que reingresaron no
usaron corticoides. La totalidad de los pacientes reingresados con
diagnéstico confirmado de coronavirus (25 pacientes) utilizaron

corticoterapia, en su mayoria durante la hospitalizacién.

Sobre la evolucién laboratorial, se encontr6 que hubo un ascenso de
hemoglobina de 1,25gr/dL entre la mediana de inicio y el valor final, se
observé también, que el 55,3% presentd leucocitosis al ingreso, valor que
descendi6 en el recuento leucocitario de control. No se observo alteracion

plaquetaria en la mayoria de sujetos de estudio.

En cuanto al perfil bioquimico, la mayoria de pacientes presentaron
alteraciones en el PCR en ambas mediciones (77,1% y 74,4%

respectivamente). Del mismo modo, presentaron hiperglucemia al ingreso
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el 84,2% de los pacientes, porcentaje que disminuyo a 66,7% en el control.
Los valores de urea, creatinina y bilirrubina resultaron normales al ingreso
en la mayor parte de los sujetos de estudio; hecho que se mantuvo en los
resultados de control. Los resultados laboratoriales fueron similares a
otros estudios como los de Rai D. y Mejia (26:64)

Se observé ademas que el 52,6% obtuvo resultados de PaO2/FiO2 (PaFi)
qgue representaban algun grado de distrés respiratorio; porcentaje que
descendi6 a 46,9% en el dltimo control. Otros estudios peruanos como el
de Llaro-Sanchez presentaron un PaFi alterado en aproximadamente
siete de cada 10 pacientes de estudio. %

Se encontraron resultados procalcitonina solo en 15 sujetos del estudio;
sin reportar valores de control; lo que resulta destacable teniendo en
cuenta que existen estudios que demuestran su importancia para
identificar precozmente la presencia de coinfecciones bacterianas. ©©)
Dentro de los datos obtenidos, uno de cada tres pacientes presento
resultados poco sugestivos para infeccion bacteriana; sin embargo, el
100% de los pacientes del estudio fueron tratados con antibiéticos desde

Su ingreso.

Sobre el uso de corticoides, casi la mitad de los casos confirmados que
recibieron corticoides ingresaron entre los dias 4 y 6, en comparacion a
los que no utilizaron corticoterapia, donde en su mayoria ingresaron entre
los dias 7 y 9 de la enfermedad.

El 91.1% de los pacientes estudiados utilizaron corticoides ya sea antes

del ingreso o durante la hospitalizacion; de los cuales el 2.2% utilizo
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corticoides solo antes de su ingreso, el 73.2% solo tras su ingreso
hospitalario y el 16.5% durante ambos periodos (antes y durante la
hospitalizacion). El 8.1% de los pacientes del estudio no reportaron uso
de corticoides. Valores cercanos fueron reportados en el estudio de
Echevarria y col. realizado en el hospital 2 de Mayo, donde se reporta un

88.2% de uso de corticoterapia durante la hospitalizacion. ¢7)

La metilprednisolona fue el corticoide mas utilizado con un porcentaje de
68,8% y se utilizaron en su mayoria dosis altas de corticoides para el
manejo de pacientes hospitalizados (500mg de metilprednisolona/dia en

promedio); hecho que ocurrié en muchos hospitales peruanos. (25:26.68)

Sobre el uso de corticoides y su relacion con la evolucion de los
pacientes con infeccion por COVID-19, se determin6é que el uso de
corticoides en cualquier momento de la enfermedad gener6 mayor
mortalidad y presencia de complicaciones. Teniendo en cuenta solo los
casos confirmados, el uso de corticoterapia generé 4 veces mas riesgo de
complicaciones (OR:4.38; 1C95%: 1.21 - 20.67). Existen estudios
nacionales e internacionales concuerdan con el resultado. (19:21.68)

Se encontr6 una correlacion entre el uso de corticoterapia antes y durante
la hospitalizacion y la presencia de complicaciones, dentro de las cuales
destacan la presencia de choque, anemia, neumonia sobreagregada,
SDRA vy bacteriemia. Teniendo en cuenta los casos confirmados, el uso
de corticoterapia durante este periodo de tiempo genero casi 4 veces mas
riesgo de complicaciones, 3.2 veces mas riesgo de anemia, 5 veces mas

riesgo de neumonia fungica/bacteriana sobreagregada y 4 veces mas
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riesgo de SDRA. Lo que concuerda con el estudio de Liu J. y
colaboradores, donde encontraron asociacion entre la corticoterapia con
el aumento de complicaciones como lesiones miocardicas, de shock, de
necesidad de ventilacion mecanica y aumento de la tasa de mortalidad
por todas las causas a los 28 dias;*® por lo que es importante tomar
medidas frente al uso indiscriminado de corticoides y la automedicacién
de los pacientes, por ser una practica muy frecuente en la poblacion

mundial ¢ y mas ahora en el contexto de la pandemia por COVID-19 .

En relacion al uso de corticoides a altas dosis y la evolucién de
pacientes con infeccion por coronavirus

El estudio determin6é que los pacientes que utilizaron dosis mayores a
250mg de metilprednisolona/dia generaron mas riesgo de reingreso
hospitalario (OR:2.8, IC 95%: 1.34 — 6.02), mortalidad (OR: 2.61, IC 95%:
1.47 — 4.64), y complicaciones (OR: 3.42, IC 95%: 2.03 — 5.79) como
anemia, neumonia sobreagregada y SDRA.

Al analizar solo los casos confirmados de infeccion por coronavirus, se
determind que el uso de mas de 250mg de metilprednisolona/dia generé
2.7 veces riesgo de presentar alguna complicacion, 3.6 veces mas riesgo
de anemia, 2 veces mas riesgo de neumonia sobreagregaday 2.76 veces
mas riesgo de SDRA. El estudio de Llaro-Sanchez concuerda con la
afirmacion, puesto que en su estudio evidencio que el uso de corticoides
a altas dosis generé mayor riesgo de complicaciones, y 5 veces mas

riesgo de muerte. (p=0,001; OR =5,18 IC: [1,94-13,83]). ?4
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El uso de corticoides en la infeccibn por covid-19 continla siendo
controversial. La fortaleza del estudio radica en ser el primer estudio de
asociacion entre el uso de corticoides y evolucion de pacientes infectados por
coronavirus en la region, y de los primeros a nivel nacional, por lo que su
importancia radica en aumentar la evidencia existente y acrecentar la
posibilidad de mejorar la toma de decisiones en cuanto al uso de este grupo

de medicamentos.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

El estudio presento limitaciones, debido a que muchas de las historias clinicas
no tenian un orden en cuando a los analisis laboratoriales, ademas de
presentar en muchos casos datos incompletos en la historia clinica, o errores
u omisiones en el llenado por ser realizados de manera fisica. Los datos
obtenidos a patrtir de la oficina de estadistica del Hospital Regional de Loreto
durante los meses de marzo y abril no cuentan con adecuados registros de
pacientes debido al aumento de la demanda asistencial y la saturacion del
sistema de la institucion, lo que puede generar variaciones en la estadistica.
Al tratarse de un trabajo retrospectivo, muchos datos necesarios pueden verse
incompletos, dificultando el analisis estadistico y generando posibles sesgos
de informacion.

Es importante mencionar, que solo se evaluaron las historias clinicas de los
pacientes que llegaron a ser internados en algun area de hospitalizacion del
nosocomio, por lo que no se consideré aquellos que no llegaron a ser
hospitalizados, ya sea porque fueron dados de alta o fallecieron en el area de

emergencia.

63



CAPITULO VI: CONCLUSIONES

Se evidencié que existe relacion entre el uso de corticoides y la
evolucién de pacientes infectados por coronavirus atendidos en el

Hospital regional de Loreto entre los meses de marzo a junio del 2020.

Se determinaron las caracteristicas clinico — epidemioldgicas de los
pacientes infectados por coronavirus, observando que el 64,3% fueron de
sexo masculino, con una mediana de edad de 54 afios, en su mayoria del
sector urbano. Uno de cada dos pacientes fue trabajador independiente y un
15,4% indic6é ser personal de salud. El 45,2% de los casos presento
comorbilidades dentro de las cuales destacan la hipertension arterial y
diabetes mellitus. El cuadro clinico comdn en el estudio incluy6 tos,
disnea/polipnea, fiebre, malestar general y dolor toracico. Ademas, un 22,8%
ingresaron febriles; uno de cada dos pacientes presentd taquicardia, el 90%

presento taquipnea y cerca del 80% presento alteracion en su saturacion.

Se describio la evolucion clinica de los pacientes con infeccion por COVID-
19, donde el 19.1% fue ingresado con un cuadro clinico de infeccion leve,
mientras que el 42.6% de la poblacion de estudio fue ingresada en situacion
de COVID severo. En relacion a los casos confirmados, el 93.1% de los
pacientes que ingresaron con un cuadro clinico leve utilizaron corticoides, asi
como el 97.3% de los casos severos. 4 de cada 10 pacientes presentaron
complicaciones a lo largo de su estancia hospitalaria, de los cuales el 97%

utilizaron corticoterapia. Las complicaciones mas reportadas fueron SDRA y
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la neumonia sobreagregada. Se reporté ademas que 3 de cada 10 pacientes
ingres6 a una U.C.l1 y un porcentaje de fallecimiento del 27,2%.

La totalidad de los pacientes reingresados con diagndstico confirmado
utilizaron corticoterapia. Del total de reingresos, se determiné que 3 de cada
4 utilizé corticoides en ambas hospitalizaciones, el 12.5% utilizé corticoides
antes y durante su segunda hospitalizacion, tres pacientes reportaron utilizar
corticoides solo durante la segunda hospitalizacién y solo uno no usoé

corticoides.

Se describio la evolucion laboratorial, se observd un aumento de
hemoglobina de 1,25gr/dL entre la mediana de inicio y el valor final, asi como
una disminucién de la leucocitosis en los pacientes con respecto a sus
resultados de ingreso. No se observo alteracion plaquetaria. En cuanto al perfil
bioquimico, la mayoria de pacientes presentaron alteraciones en el PCR tanto
al ingreso como en el control; se observdé a su vez una disminucion del
porcentaje de hiperglicemia (de 84,2% a 66,7%). Los valores de urea,
creatinina y bilirrubina resultaron normales en la mayor parte de los sujetos de
estudio, al igual que las pruebas de coagulacion evaluadas. El 52,6% obtuvo
resultados de PaO2/FiO2 que representaban algun grado de distrés

respiratorio; porcentaje que descendio a 46,9% en el ultimo control.

Se describiéo el uso de corticoides, donde casi la mitad de pacientes
confirmados que recibieron corticoides ingresaron entre los dias 4 y 6, en
comparacion a los que no lo utilizaron, donde en su mayoria ingresaron entre

los dias 7 y 9 de la enfermedad. Se observo que 9 de cada 10 pacientes
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utilizaron corticoides; de los cuales el 2.2% utilizé solo antes de su ingreso, el
73.2% tras hospitalizacion y el 16.5% durante ambos periodos. El 8.1% de los
pacientes no reportaron su uso. La metilprednisolona fue el corticoide mas

utilizado, en su mayoria a altas dosis.

Se encontro6 relacion entre el uso de corticoides en cualquier momento
de la enfermedad y la evolucion de pacientes COVID-19. El uso de
corticoterapia generé 4 veces mas riesgo de complicaciones en relacién a los
casos confirmados. Ademas, los pacientes que recibieron corticoterapia antes
y durante la hospitalizacion se asociaron a mayor presencia de
complicaciones, destacandose anemia, heumonia sobreagregada, SDRA y
bacteriemia. El uso de corticoterapia durante este periodo genero casi 4 veces
mas riesgo de complicaciones, 3.2 veces mas riesgo de anemia, 5 veces mas
riesgo de neumonia fungica/bacteriana sobreagregada y 4 veces mas riesgo

de SDRA en los pacientes con casos confirmados.

Se determind la relacién entre el uso de corticoides a dosis altas y la
evolucién de pacientes con infeccién por coronavirus. Los pacientes
utilizaron dosis mayores a 250mg de metilprednisolona/dia generaron mas
riesgo de reingreso hospitalario, mortalidad y complicaciones como anemia,
neumonia sobreagregada y SDRA. El uso de corticoterapia a dosis altas
genero 2.7 veces riesgo de presentar alguna complicacién, 3.6 veces mas
riesgo de anemia, 2 veces mas riesgo de neumonia sobreagregada y 2.76
veces mas riesgo de SDRA en los pacientes con infeccion confirmada por

coronavirus.
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CAPITULO VII: RECOMENDACIONES

Se recomienda formular guias de préactica clinica o protocolos de manejo
de infeccion por coronavirus en el Hospital regional de Loreto, teniendo en

cuenta la evidencia presentada en el estudio.

Implementar la historia clinica electronica que permita la recoleccion y
conservacion de datos completos y de calidad a través del tiempo segun
normativa vigente para evaluacion oportuna de los pacientes con infeccion

por coronavirus y demas enfermedades.

Fomentar medidas de concientizacion y sensibilizacion sobre los riesgos

de la automedicacion y sobre el uso indiscriminado de antibioticos.

No usar corticoterapia a altas dosis en etapas iniciales de la infeccion por
coronavirus, por existir mayor riesgo de complicaciones, reingreso

hospitalario e incluso muerte.
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ANEXOS
1. Instrumento de recoleccién de datos

FORMULARIO DE REGISTRO DE CASOS DE INFECCION POR
CORONAVIRUS - VERSION RAPIDA - OMS

N° de identificacion: Modulo del centro: HRL
Fecha de inclusion al estudio: __ / /2021 Fecha de prueba rapida/ molecular:

DATOS DEMOGRAFICOS:

Sexo: Varén 1 Mujer O Edad: _ afios
Lugar de procedencia: Rural [ Urbana [

¢ Trabajo de riesgo? Trabajador de salud [] Otro  [. Indique:
¢ Esta embarazada? SilJ0 No O Semanas:;___

SIGNOS Y SINTOMAS

Inicio de sintomas: _/ /2021 Fecha de ingreso: _/ /2021
TC: FC: FR: PA: / LI. capilar <2”:Si ©® No @
SatO2:_ %  Aire ambiental © Oxigenoterapia @  Litros/minuto:
Glasgow: __ puntos. Peso: Talla: IMC:

COMORBILIDAD (ANTES DEL INGRESO) Si® No @ S.d.

Cardiopatia (no HTA) Si® No® Diabetes Si® No®
HTA Si® No® Fumador Si® No®@
Neumopatia crénica Si® No® Tuberculosis Si® No®
Asma Si® No® Neoplasia maligna Si® No @
Insuf. renal crénica Si® No® VIH: SI, con TAR ©® No TAR @ No®
Hepatopatia crénica Si® No® Otros Si® No®
Trast. neuroldgico crénico Si ©® No @ Especifique:

MEDICACION CRONICA

Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) Si ® No @

Antagonistas de los receptores de la angiotensina Il (ARA II) Si® No®
Antiinflamatorios no esteroideos (AINE) Si® No®
Otros:

SIGNOS Y SINTOMAS AL INGRESO

Ant. de fiebre Si® No® Cefaleas Si® No®@
Tos Si® No® Alt. Conciencia Si® No @
Con expectoracion Si® No @ Convulsiones Si® No®@
Con hemoptisis Si® No® Dolor abdominal Si® No®@
Dolor de garganta Si® No @ Vomitos/ nauseas Si® No @
Rinorrea Si® No® Diarrea Si® No®@
Sibilancias Si® No® Conjuntivitis Si® No®@
Dolor toracico Si® No® Erupciones cutdneas Si ©® No ®
Mialgias Si® No® Adenopatia Si® No®
Altralgias Si® No® Hemorragia Si® No®@
Cansancio/malestar Si® No @ Especifique el lugar:

Incap, deambular Si® No® Otras: Si® No® S.d. ®

Tiraje costal acentuado Si® No @ Si es afirmativo, especifique:
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MEDICAMENTOS AL INGRESO
¢ Recibe alguno de los siguientes farmacos?

Liquidos IV Si® No @ Antipaltudicos Si® No @
Antiviricos Si® No® AINE’S Si® No®
Antibidticos Si® No @ Otros:

Antimicéticos Si® No @

USO DE CORTICOESTEROIDES

Corticoesteroides antes del ingreso: Si ©® No @ Farmaco:

Oral ©® IV @ Inhalado ®

Corticoesteroides durante la hospitalizacion: Si ® No ®@

En caso afirmativo: Oral © IV @ Inhalado ®

Farmaco y dosis maxima: Dias totales de uso de corticoides: ____ dias.

EXAMENES DE LABORATORIO

PARAMETRO |INGRESO |ULTIMO PARAMETRO INGRESO | ULTIMO
Hemoglobina Lactato
Leucocitos Sodio

Hematocrito Potasio

Plaguetas Procalcitonina
TTP/TTPA Proteina C reactiva
TP LDH

INR Troponina
Bilirrubina total V.S.G.

Glucosa Dimero D

Urea Ferritina
Creatinina Fibrinogeno

COMPLICACIONES Y CONDICION DE EGRESO

En algin momento del egreso el paciente presento:

Choque Si® No® SDRA Si® No®
Convulsion Si® No® Bacteriemia Si® No®
Meningitis/ Encefalitis Si ©® No @ Neumonia fungica/bact. Si® No @
Anemia Si® No® Hemorragia Si® No®
Arritmias Si® No® Lesion renal Si® No®
Paro Cardiaco Si® No® Lesién hepatica Si® No®
Patologia cardiaca Si® No® Pancreatitis Si® No®
Otras Complicaciones Si @ No @

¢Ingreso a una unidad de cuidados intermedios/intensivos? Si® No®
¢ Reingresoé dentro de los 14 dias después del alta? Si® No®
Ingreso a UCI o intermedios Si® No® Ventilacién invasiv. Si® No @
Inotrépicos/ vasopresores Si® No @ Vent. decubito prono Si ® No @
RESULTADO

Alta convida © Hospitalizado ® Trasladado ® Fallecido @ Se desconoce ®
Si es dado de alta con vida:

Capacidad de cuidarse a si mismo al momento del alta, comparada con antes de la
enfermedad: Igual que antes @ Mejor @ Peor ® Se desconoce ®
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2. Permiso para el acceso a la revision de historias clinicas.

[l B p—
“Felge Ayl | ghoses’
Lo

“Afio del Bicentenario del Perd: 200 Afios de Independencia”

Punchana, 05 de Julio 2021
Memo N°JY 3 - 2021 - GRL-DRS-1/30.50

Para : Ing. Miguel Angel VARGAS SANDY
Jefe Oficina de Estadistica € Informatica - HRL

Asunto : Brindar Facilidades

Por el presente agradeceré binde facilidades a la Bach LIZ ESTEFANY
TOBLER GOMEZ, de la Facultad de Medicina - UNAP, para el acceso a la
revision de Historias Clinicas, para la ejecucién de su Tesis titulada: USO
DE CORTICOIDES Y EVOLUCION DE PACIENTES COVID 19 -~ HRL - 2020, la
misma que fue revisada y aprobada por el Comité de Etica é

Investigacion de este Nosocomio.

Atentamente,

i,
Arch A
IRV/ pA/HAC/JW/Jbé,
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3. Constancia de aprobacién del Comité Institucional de Etica en
Investigacion (CIEI)

T

“HOSPITAL REGIONAL DE LORETO “FELIPE ARRIOLA IGLESIAS”

CONSTANCIA N° 031- CIEI - HRL - 2021

La Directora del Hospital Regional de Loreto, a través de de la Oficina de Apoyo a la Docencia
€ Investigacion y el Comité Institucional de Etica en Investigacion (CIEI), HACE CONSTAR que
el presente Proyecto de investigacidn, censignado lineas a bajo, fue APROBADO, en
cumplimiento de los estdndares del Instituto Nacional de Salud (INS), acorde con las
prioridades Regionales de Investigacion, Balance Riesgo/beneficio y Confiabilidad de los datos,
entre otros. Siendo catalogado como: ESTUDIO CON BAJO RIESGO, segun detalle:

Tituio del Proyecto: USO DE CORTICOIDES Y EVOLUCION DE PACIENTES
COVID-19 EN EL HOSPITAL REGIONAL DE LORETO,
2020.

Cadiigo de Inscripcion: ID-31-CIEI-2021

Modalidad de investigacion: PRE-GRADO.

Investigador (es): LIZ ESTEFANY TOBLER GOMEZ,

Cualquier eventualidad durante su ejecucion, los Investigadores reportaran de acuerdo a
Normas y plazos establecidos, asimismo emitiran el informe final socializando los
RESULTADOS obtenidos. El presente documento tiene vigencia hasta el 25 de Junio del 2022.
&l tramite para su renovacién serd minimo 30 dias antes de su vencimiento.

Punchana, 25 de Junio del 2021.

mwv)/r/g)?'cngy.
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