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RESUMEN

Introduccién: Pese a que el COVID-19 es una enfermedad relativamente
nueva, se ha encontrado que esta presenta cierta relacion con algunas
comorbilidades de relevancia clinica, entre estas se encuentra la diabetes
mellitus. Esto se debe a que la hiperglucemia cronica compromete la
inmunidad innata y humoral favoreciendo una respuesta inflamatoria
exagerada y la aparicion de distrés respiratorio agudo.

Objetivo: Determinar las caracteristicas clinicas epidemioldgicas en los
pacientes con COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2.

Materiales y métodos: Estudio descriptivo, transversal, retrospectivo,
observacional. Con una muestra de 160 pacientes con COVID-19 y Diabetes
Mellitus tipo 2. Se utilizé la estadistica descriptiva para el analisis de las
variables.

Resultados: El grupo etario predominante fue adulto mayor, la mayoria de
género masculino 99 pacientes (61,9%). Los principales signos y sintomas
fueron fiebre 83,8%, tos 47,5% vy fatiga 31,3%. El tiempo de enfermedad
promedio fue de 5 dias y de hospitalizacion 10 dias. El principal grado de
severidad fue severo 36,3%; en el estudio tomografico, el compromiso
pulmonar fue de 19,4%. El 26,9% ingres6 a UCI y el 24,4% necesitaron un
ventilador mecanico. La mortalidad fue de 13,8%.

Conclusiones: Los pacientes con DM2, en especial los adultos mayores
varones, presentan mayor vulnerabilidad frente a las formas severas de la
COVID-19, evidenciado por pardmetros anormales en los estudios por
imagenes y laboratorio, requiriendo de ingreso a UCI y ventilacion mecanica,
con tasa de mortalidad elevada.

Palabras clave: Diabetes mellitus tipo 2, COVID-19, caracteristicas clinicas,

caracteristicas epidemioldgicas.



ABSTRACT

Introduction: Although COVID-19 is a relatively new disease, it has been
found to be related to some clinically relevant comorbidities, including
diabetes mellitus. This is because chronic hyperglycemia compromises
innate and humoral immunity, favoring an exaggerated inflammatory
response and the appearance of acute respiratory distress.

Objective: To determine the epidemiological clinical characteristics in
patients with COVID-19 and type 2 diabetes mellitus.

Materials and methods: Descriptive, cross-sectional, retrospective,
observational study. With a sample of 160 patients with COVID-19 and
Diabetes Mellitus type 2. Descriptive statistics were used for the analysis of
variables.

Results: The predominant age group was older adults, most of them male,
99 patients (61,9%). The main signs and symptoms were fever 83,8%, cough
47,5% and fatigue 31,3%. The average time of illness was 5 days and
hospitalization 10 days. The main degree of severity was severe 36,3%;
pulmonary involvement was 19,4% in the tomographic study. A total of 26,9%
were admitted to the ICU and 24,4% required a mechanical ventilator.
Mortality was 13,8%.

Conclusions: Patients with DM2, especially older males, present greater
vulnerability to severe forms of COVID-19, evidenced by abnormal
parameters in imaging and laboratory studies, requiring admission to ICU
and mechanical ventilation, with high mortality rate.

Key words: Diabetes mellitus type 2, COVID-19, clinical characteristics,

epidemiological characteristics.
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INTRODUCCION

A partir de los reportes iniciales de China, acerca de un nuevo tipo de virus,
manifestados por una neumonia agresiva, se ha detectado un nuevo
coronavirus, que causa un sindrome de distrés respiratorio severo por
SARS-CoV-2, debido a su rapida propagacion, la Organizacion Mundial de la

Salud, la calific6 como pandemia.

El seis de marzo del 2020, en el Peru, se informd el primer caso confirmado.
El cuadro clinico predominante son sintomas respiratorios altos, para
posteriormente evidenciar dificultad respiratoria e hipoxemia en diferentes
grados de compromiso, los estudios por imagenes se expresan con
compromiso bilateral, las manifestaciones clinicas son variables,
manifestadas desde compromiso gastrointestinal y dérmico, vascular,

neurologico, relacionados a micro trombosis.

Los casos de coronavirus severos se incrementaron en forma importante,
produciéndose la transmision comunitaria, requiriendo iniciar un tratamiento
y confirmar el diagnéstico. De acuerdo con las recomendaciones de la
Organizacion Mundial de la Salud, en el Perd se aplica las pruebas de
reaccion en cadena de polimerasa de transcripcion inversa y las pruebas
rapidas, que detectan anticuerpos Ilg G e Ig M, basados en
inmunocromatografia. Entre los mas afectados por este virus, se encuentran
principalmente personas con enfermedades cronicas como la diabetes
mellitus e hipertension arterial; en la mayoria de los pacientes la causa de

fallecimiento es la falla respiratoria.

Reciente informacion en Perd, indica que los principales factores
relacionados al fallecimiento fueron el sexo masculino, la edad avanzada,
comorbilidades y requerimiento de asistencia ventilatoria. La mayoria de los
estudios concluyen que el prondstico de COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2
es mas sombrio, cuanto mas severo es el cuadro de COVID-19. De lo

expuesto planteamos el estudio: Caracteristicas clinicas epidemioldgicas en

VI



Pacientes con COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de
Medicina del Complejo Hospitalario PNP Luis N. S&enz. Periodo marzo -
agosto del 2020.

En el planteamiento del problema se exponen los argumentos de las razones
por la cual el tema fue planteado, en el contexto de la pandemia COVID-19;
en el marco tedrico se exponen las teorias y antecedentes mas recientes
relacionados al tema, el disefio metodolégico se considera un estudio
descriptivo observacional y los aspectos metodologicos para su desarrollo;
en los aspectos administrativos, se plantean la logistica, los tiempos y los
recursos a emplearse, finalmente los anexos, en relacion a la matriz de

consistencia y el instrumento de recoleccion de datos.
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad por COVID-19, fue declarada pandemia en marzo del
2020%3, actualmente constituye un problema de salud publica en el Per(; a
Su vez existen reportes respecto de la severidad y mortalidad, cuando se
asocia a Diabetes Mellitus?; es por ello necesario realizar el estudio de las

caracteristicas de este grupo en nuestro medio.

De igual manera el director de la Organizacion Mundial de la Salud en la
rueda de prensa menciono lo siguiente “la OMS luego de evaluar los brotes
de COVID-19 se encuentran preocupados por la acelerada propagacion,
gravedad, asi como la inaccion por las entidades de salud”. Es por ello que
se debe de buscar recabar mayor informacion con la finalidad de establecer

mejoras en el proceso de atencion®.

Si bien la enfermedad COVID-19 se ha propagado debido a conductas
inapropiadas de la poblacidn, es innegable su impacto en nuestra poblacion
y en especial en este grupo de COVID-19 y diabetes mellitus tipo 25¢. Un
ejemplo de esto es China en donde de los pacientes con COVID-19
presentan a su vez un 16,2% de Diabetes Mellitus tipo 26, mientras en

pacientes hospitalizados 12% tenian Diabetes Mellitus tipo 2°.

En todos los casos la presencia de diabetes mellitus en pacientes con
COVID-19, evidencié mayor riesgo de desarrollar un curso mas severo de la
enfermedad®. Como posteriormente. En este estudio Huang et al menciona:
‘la mayoria de los casos registrados presentaron entre los principales

sintomas la fiebre, tos seca, disnea y disfagia”.

En Europa el principal grupo afectado por el COVID-19 fueron varones, con

promedio de edad de 80 afios, en el 35,5% se informaron comorbilidades,



entre ellas Diabetes Mellitus tipo 2°. También se encontré que la diabetes
Mellitus tipo 2 fue la segunda comorbilidad més frecuente, con mayor riesgo

de ingresar a la unidad de cuidados intensivos y de fallecer®t,

El nuevo virus aparece en el contexto de alta prevalencia de enfermedades
cronicas como la Diabetes Mellitus tipo 2, que afecta al 10,5% de las
personas entre 45 a 64 afios y al 18,4% de las personas entre 65 a 74 afios;
37,2% de las personas mayores a 15 aflos de edad presentan
comorbilidades (hipertension arterial, diabetes mellitus u obesidad)!?. Segun
reportes recientes los pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que resultan
afectados por el COVID-19, son mas propensos a complicaciones y

mortalidad314,

Se reporta que en el Peru la tasa de letalidad del coronavirus es de 4,05%?1°.
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 es una relacion en evaluacién; es por
ello por lo que en el presente estudio se describen las caracteristicas clinicas
y epidemiolégicas de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 que fueron

afectados por SARS-COV-2 en el Complejo Hospitalario PNP Luis N. Saenz.

Respecto al Complejo hospitalario Luis Nicasio Séaenz, este es un
establecimiento que al igual que otros hospitales de la capital y periferia han
recibido tanto casos de COVID-19 como pacientes negativos a esta
enfermedad. Pero dado que existen casos en donde pacientes positivos a
COVID-19 son asintométicos o presentan una sintomatologia leve es
importante identificar las caracteristicas y rasgos que presentan los casos
positivos y de esta forma establecer medidas preventivas para su

contencion.

El propésito del presente estudio es evaluar las caracteristicas de los casos
de COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2, desde el punto de vista

epidemioldgico, clinico y las alteraciones en los examenes de apoyo



diagnostico que puedan presentar en el Complejo Hospitalario PNP Luis N.
Saenz, periodo marzo - agosto 2020.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

1.2.1. GENERAL

¢, Cudles son las caracteristicas clinicas epidemioldgicas en los pacientes
con COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del

Complejo Hospitalario PNP Luis N. Saenz, periodo marzo - agosto 20207

1.2.2. ESPECIFICOS

¢Cudles son las caracteristicas epidemiologicas en los pacientes con
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo

Hospitalario PNP Luis N. Saenz, periodo marzo- agosto del 2020?

¢,Cuales son las caracteristicas clinicas en los pacientes con COVID-19 y
Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo Hospitalario

PNP Luis N. Saenz, periodo marzo- agosto del 2020?

¢,Cuales son las caracteristicas de examenes auxiliares en los pacientes con
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo

Hospitalario PNP Luis N. Saenz, periodo marzo- agosto del 2020?

1.3. JUSTIFICACION
Justificacion Tebdrica

En nuestro medio existen pocos estudios que enfoquen el tema de
caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de pacientes con SARS-COV-2 y
Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), evaluados en Complejo Hospitalario PNP

Luis N. Séenz, teniendo presente la emergencia sanitaria por la pandemia



del COVID-19, el desarrollo del presente estudio, contribuye al conocimiento
acerca del impacto en la mortalidad del COVID-19, en pacientes con
diabetes, a través de la utilizacion de teorias y algunos conceptos basicos

que dilucidaran los aspectos mas importantes de esta relacion.

Justificacion Practica

El SARS-CoV-2, ha sido denominado COVID-19 por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), pertenece al género coronavirus, * 2 con caracteristicas
clinicas y epidemioldgicas en estudio. Los estudios indican que la DM2 y la
mayoria de las enfermedades crénicas predisponen al organismo a un curso

mas agresivo y el resultado desfavorable en pacientes COVID-19.3

Justificacién Metodoldgica

Desde el punto de vista metodologico, se determinaron las caracteristicas
clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con SARS-COV-2 y DM2, en
pacientes atendidos en un hospital de tercer nivel, en el estado de

emergencia sanitaria por COVID-19.4°

Justificacion Econdmica Social

Hay una cantidad limitada de datos sobre el seguimiento de estos pacientes,
y proporcionaron resultados contradictorios. Hay muchas especulaciones
sobre la asociacion entre diabetes y su impacto en la progresion y prondéstico
de COVID-19. Por lo cual, el contagio de COVID- 19 en pacientes diabéticos
tiene gran repercusion econémica y social, tanto para la familia como para el
estado; siendo el soporte ventilatorio mecanico el de mayor costo entre las

principales intervenciones para el manejo de las complicaciones.



1.4. DELIMITACION DEL AREA DE ESTUDIO

Delimitacion Espacial

Las actividades de investigacion fueron realizadas en el servicio de Medicina

del Complejo Hospitalario PNP Luis N. Saenz, Lima, Peru.

Delimitacion Temporal

El presente estudio fue realizado, con los datos de los pacientes que fueron

atendidos durante el periodo marzo- agosto del 2020.

Delimitacién Social

El estudio se realizé en pacientes que presentaban Diabetes Mellitus tipo 2

como antecedente patoldgico y COVID-19.

Delimitacién Teo6rica

Es necesario conocer las caracteristicas clinicas epidemioldgicas en

pacientes afectados por SARS-CoV-2 y DM2 en nuestro medio.

1.5. LIMITACIONES DE LA INVESTIGACION

Al ser un estudio retrospectivo, debido al estado de pandemia actual y las
limitaciones de circulacion y acceso a la informacion, se requirié cumplir con
las restricciones dadas por el Estado en relacibn con el acceso a la

circulacion y distanciamiento social.



1.6. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.6.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar las caracteristicas clinicas epidemiolégicas en los pacientes con
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Complejo Hospitalario
PNP Luis N. S&enz, periodo marzo- agosto del 2020.

1.6.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas epidemioldgicas en los pacientes con COVID-19
y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo

Hospitalario PNP Luis N. Sadenz, periodo marzo- agosto del 2020.

Identificar las caracteristicas clinicas en los pacientes con COVID-19 y
Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo Hospitalario
PNP Luis N. S4enz, periodo marzo- agosto del 2020.

Describir las caracteristicas de los exdmenes auxiliares en los pacientes con
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo

Hospitalario PNP Luis N. Sadenz, periodo marzo- agosto del 2020.

1.7. PROPOSITO

El propdsito del presente estudio es contribuir al conocimiento y ser Gtil tanto
para la comunidad cientifica, como para la poblacion en general. EIl conocer
el comportamiento de los pacientes afectados con COVID-19 que padecen
Diabetes Mellitus tipo 2 es un aspecto importante, para el manejo adecuado

de esta poblacion y el control de la pandemia en nuestro pais.



CAPITULO II; MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS

Antecedentes Internacionales:

(2020) Shang J, et al%, tuvo como objetivo realizar un estudio para evaluar la
relacion entre diabetes mellitus y los resultados de mortalidad y morbilidad
por COVID-19 en China con una muestra dividida en 2 grupos en donde el
primero estuvo conformado por pacientes COVID-19 no diabéticos (500) y el
segundo grupo conformado por pacientes COVID-19 diabéticos (84). Con un
tipo de investigacion analitico, de cohorte. Resultados: Los pacientes
diabéticos a diferencia de los pacientes no diabéticos, tenian niveles mas
altos de neutrofilos (p=0,014), proteina C reactiva (p=0,008), niveles de
procalcitonina (p<0,01) y dimero D (p=0,033) y niveles méas bajos de
linfocitos (p=0,032) y niveles de albumina (p=0,035). Los pacientes
diabéticos tuvieron mayor incidencia de neumonia bilateral (86,9%,
p=0,020). La incidencia de insuficiencia respiratoria (36,9% frente a 24,2%,
p=0,022), lesién cardiaca aguda (47,4% frente a 21,2%, p <0,01) y muerte
(20,2% frente a 8,0%, p=0,001). EI SARS-CoV-2 con diabetes representd un
tiempo de supervivencia general mas corto. Conclusiones: En el contexto
de DM2, los pacientes con COVID-19 asociado, incrementan en dos veces

su mortalidad y gravedad, comparado a los no diabéticos.

(2020) Ashish K, et al'®, tuvieron como objetivo el realizar un metaanalisis
acerca de la asociacion entre COVID-19 y diabetes. En la India. Se conto
con una poblacion de 33 estudios los cuales engloban a 16003 sujetos,
presento un tipo de estudio observacional, tipo metaanalisis. Resultados: El
sexo masculino representd el 54% de la poblaciéon. La edad media
combinada fue de 52,6 £17,4 afios. La diabetes estuvo presente en 1724
pacientes de un total de 16 003 pacientes con COVID-19, con una
prevalencia agrupada del 9,8% (IC del 95%: 8,7%-10,9%). La DM2 se asocio
con COVID-19 grave, incluido el riesgo de SDRA, requerimiento de UCI y

ventilacion invasiva, con una razén de probabilidad agrupada de 2,75 (IC



95%: 2,09-3,62; p<0,01). El cociente de probabilidades combinado de
diabéticos que desarrollaron COVID-19 grave o fallecieron fue de 2,49 (IC
del 95%: 1,98-3,14; p<0,01). Diabetes se asocia significativamente con la
mortalidad por COVID-19 con un OR=1,9 (IC 95%: 1,37-2,64, p<0,01).
Conclusiones: COVID-19 cuando se presenta en pacientes DM2, eleva la

mortalidad en dos veces, en comparacion a no diabéticos.

(2020) Huang |, et al'’, tuvieron como objetivo el realizar una revisién
sistematica para hallar la relacién entre la DM2 y el curso de la heumonia
viral por SARS-CoV-2. En Indonesia con una muestra de 6452 pacientes en
30 estudios. Presento una metodologia de tipo observacional y revision
sistematica, Resultados: El estudio encontr6 una asociacion de Diabetes
Mellitus con un resultado desfavorable en mortalidad (RR 2,12 [1,44-3,11],
p<0,001), COVID-19 grave (RR 2,45 [1,79-3,35], p<0,001), SDRA (RR 4,64
[1,86-11,58], p=0,001), y progresién de la enfermedad (RR 3,31 [1,08-10,14],
p=0,04). La meta regresiéon mostré que la edad (p=0,003) y la hipertension
(p<0,001) influyeron en la asociacion con un mal resultado compuesto.
Segun el andlisis de subgrupos, la asociacion fue mas débil en los estudios
con mediana de edad =55 afios (RR 1,92) en comparacion con <55 afios
(RR 3,48), y en la prevalencia de hipertensién =225% (RR 1,93) en
comparacion con <25 % (RR 3,06). El analisis de subgrupos sobre la
mediana de edad <55 afios y la prevalencia de hipertension <25% mostro
una fuerte asociacion (RR 3,33). Conclusiones: El estudio concluye que la
DM se asoci6 con mortalidad incrementada por COVID-19 grave, Sindrome

de Distrés Respiratorio Agudo y con progresion de la enfermedad.

(2020) Zhou F, et al®, realizo un estudio con el objetivo de realizar un estudio
de cohorte retrospectivo y multicéntrico, acerca de pacientes con COVID-19,
con énfasis en la clinica y epidemiologia, en China. Presento una muestra de
191 sujetos y presento una metodologia de tipo observacional retrospectivo

multicéntrico en dos hospitales. Resultados: De este grupo 137 salieron de



alta y 54 fallecieron dentro del hospital. La mediana de edad fue de 56,0
afos, con un rango de 18 a 87 afios, y predomind el sexo masculino 119
(62%) pacientes. Las comorbilidades mas comunes fueron hipertension
(30%), diabetes (19%), enfermedad coronaria (8%). Los sintomas mas
frecuentes al ingreso fueron fiebre y tos, seguidos de produccién de esputo y
fatiga. Se present6 linfopenia en 77 (40%) pacientes. Segun el andlisis
univariable, las probabilidades de muerte intrahospitalaria fueron mayores en
pacientes con diabetes o enfermedad coronaria, mientras que en la
regresion multivariable se asocia con la edad avanzada, puntuacion alta
(SOFA), dimero D por encima de 1 ug/ml. Ademas, los niveles elevados de
IL-6 en sangre, troponina | cardiaca de alta sensibilidad y LDH, y linfopenia
se observaron con mayor frecuencia en la enfermedad grave por COVID-19.
Conclusiones: Edad avanzada, falla organica y dimero D incrementado,

son factores de riesgo para mortalidad en pacientes COVID-19.

(2020) Shi Q, et al’, realizdé un estudio acerca de DM2, como factor de
riesgo de severidad por COVID-19, en China. Con una muestra de 1561
sujetos con COVID-19 y diabetes. Se conto con una metodologia de tipo
transversal, analitico. Resultados: La mediana de edad fue 64 afos. La
fiebre y tos fueron sintomas mas comunes en ambos grupos. Los pacientes
con DM2 tenian mas probabilidades de requerir ingreso en la unidad de
cuidados intensivos (17,6% frente a 7,8%, p< 0,05) y con mas casos fatales
(20,3% frente a 10,5%, P< 0,05) respecto de los pacientes emparejados.
Entre los pacientes con diabetes que fallecieron en comparacién con los
sobrevivientes, eran mayores (76 frente a 63 afos), la mayoria de sexo
masculino (71% frente a 29%) y con mas probabilidades de tener
hipertension (83,9% frente a 50,0%), enfermedad cardiovascular (45,2%
frente a 14,8%) y presentar disnea (54,8% frente a 28,7%) (todos los valores
de P <0,05). Los andlisis de regresion de Cox de estos 306 pacientes
mostraron que la hipertension (OR 2,50, IC 95%: 1,30-4,78), enfermedad
cardiovascular (OR 2,24, IC 95% 1,19-4,23) y enfermedad pulmonar crénica



(OR 2,51, IC 95% 1,07-5,90) estuvieron asociados de forma independiente a
la muerte intrahospitalaria. Los analisis de regresion de Cox indicaron que
los factores de riesgo independientes de muerte hospitalaria en los pacientes
con diabetes fueron, la edad = 70 afios (OR 2,39; IC 95% 1,03-5,56) y la
hipertension (OR 3,10; IC 95% 1,14-8,44); mientras que, para los pacientes
emparejados sin diabetes, fue sélo la edad =270 afos (OR 5,87, IC 95%
1,88-18,33). Conclusiones: Cuando se encuentra la relacibon DM2 vy
COVID-19 existe mayor mortalidad en comparacién con los pacientes sin

diabetes del mismo sexo y edad.

(2020) Yan Y, et al® realiz6 un estudio con la finalidad de analizar los
aspectos clinicos y la mortalidad de los pacientes diabéticos con COVID-19
severo, en China. Se conto con una poblaciéon de los cuales 48 eran
diabéticos y 145 pacientes (controles) no eran diabéticos. Presento una
metodologia de tipo transversal y retrospectivo. Resultados: De 193
pacientes con COVID-19 grave, 48 (24,9%) tenian diabetes. Los pacientes
con diabetes eran mayores, propensos a necesitar ventilacion mecanica e
ingreso a UCI, y con mayor probabilidad de fallecer. También se encontro
que tenian niveles mas altos de recuento leucocitario, neutrdéfilos, PCR,
procalcitonina, ferritina, receptor de IL-2, IL-6, IL-8, TNF-a, fibrindbgeno,
dimero D, DHL y N-terminal del propéptido natriurético cerebral. Mientras
que, los niveles de recuento de linfocitos y albumina estaban por debajo del
rango normal en ambos grupos Yy los pacientes con diabetes tenian valores
mas bajos que los pacientes sin diabetes. De los 48 pacientes diabéticos con
COVID-19 grave, 39 (81,2%) fallecieron, y de los 145 pacientes no
diabéticos, 65 (47,6%) fallecieron. La curva de supervivencia de Kaplan-
Meier evidencid que los pacientes con DM2 tendian hacia una supervivencia
mas baja que los pacientes sin diabetes OR 1,53 (IC 95%: 1,02 a 2,30;
p=0,041). La media de supervivencia de los pacientes con COVID-19 severo
con diabetes y sin diabetes, fue de 10 y 18 dias, respectivamente, desde el

ingreso hospitalario. Conclusiones: La tasa de mortalidad en pacientes
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diabéticos con COVID-19 severo es significativa, esto quiere decir que la

diabetes estaria relacionada en incrementar la mortalidad.

(2020) De Almeida B, et al®, realizé un estudio con el propésito de identificar
la relacion que existe entre diabetes, hipertensiéon arterial, enfermedad
cardiovascular y el uso de inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina / bloqueadores de los receptores de angiotensina Il (IECA /
ARA 1) en pacientes con COVID-19 severo y la mortalidad. En Brasil. Con
una muestra de 40 articulos que involucraron a 18012 pacientes con COVID-
19. Resultados: La DM2 y la hipertension arterial, tuvieron una asociacion
positiva moderada con la gravedad y mortalidad de SARS-CoV-2. Diabetes
OR=2,35 (IC 95% 1,80-3,06) y OR=2,5 (IC 95% 1,74-3,59). Hipertension:
OR=2,98 (IC 95% 2,37-3,75) y OR=2,88 (IC 95% 2,22-3,74). Mientras que, la
enfermedad cardiovascular, representé una asociacion positiva fuerte con la
severidad y mortalidad por COVID-19, OR=4,02 (2,76-5,86) y OR=6,34
(3,71-10,84). Por el contrario, el uso de la combinacion IECA/ARA Il no
estuvo relacionado con la severidad de COVID-19. Conclusiones: Diabetes,
hipertension y principalmente las enfermedades cardiovasculares, son
factores de riesgo importantes de severidad y mortalidad en las personas
infectadas por COVID-19.%°

(2020) Zhu L, et al'®, ejecutd una investigacion con la finalidad de evaluar la
relacion entre diabetes tipo 2 (DM2) y COVID-19. En China. Presento una
muestra de 952 sujetos con Diabetes Mellitus 2 y 6385 no presentaron un
cuadro de diabetes de fondo. También se contd con una metodologia
observacional, longitudinal, retrospectivo y multicéntrico. Resultados: La
prevalencia de DM2 fue del 13%, con una mediana de edad de 62 afios, y 53
afos en el grupo de no diabéticos. Clinicamente los pacientes con DM2
manifestaron incidencias significativamente mas altas de fatiga (38,0% frente
a 31,4%) y disnea (20,5% frente a 15,4%) en comparacion con el grupo no

diabético. Los pacientes con DM2 y COVID-19 tuvieron mayor asistencia
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sanitaria y mas frecuencia de fallecidos (7,8% frente a 2,7%; OR 1,49). La
glucemia bien controlada (variabilidad glucémica entre 3,9 y 10,0 mmol/L)
estuvo en relacion con frecuencia de fallecidos significativamente menor
comparado a los individuos con glucemia mal controlada (limite superior a
10,0 mmol/L) (OR 0,14) durante la hospitalizacion. Conclusiones: Existe
evidencia clinica que un mejor control glucémico tiene mejores resultados en

pacientes con COVID-19 y DM2 preexistente.

(2020) Chen Y, et al'l, llevdé a cabo una investigaciéon con la finalidad de
realizar una descripcion de las manifestaciones clinicas, de imagenes y la
relacion entre los hipoglucemiantes en pacientes diabéticos con COVID-19.
En China. Con un tamafio de la poblacion de 904 sujetos de los cuales 136
eran diabéticos. Presento una metodologia retrospectiva. Resultados: En
pacientes con DM2 y COVID-19 una mayor mortalidad estuvo en relacion
con la edad avanzada OR=1,09 (IC 95% 1,04-1,15), proteina C reactiva
elevada OR=1,12 (IC 95% 1,0-1,24; p= 0,043). El uso de insulina OR=3,5 (IC
95% 1,37-9,35; p= 0,009). Conclusiones: La edad avanzada, diabetes, la
proteina C reactiva incrementada se traduce en una mayor probabilidad de

muerte durante hospitalizacion.

(2020) Rastad H, et al'?, publicé una investigacion con el objetivo de
identificar el peligro que existe para mortalidad hospitalaria en pacientes con
COVID-19 y diabetes. En Iran. Presento una muestra de 2957 sujetos y una
metodologia de tipo cohorte retrospectivo. Resultados: De 2 957 pacientes
con el virus, 2 656 (89,8%) fueron dados de alta como curados, y 301
(10,2%) fallecieron. La edad media fue de 54,8 afios, y 1 589 (53,7%) del
sexo masculino. Los sintomas mas frecuentes fueron tos (56,4%), disnea
(49,2%) y fiebre (43,5%). Las comorbilidades presentes fueron la ECV en
10,6% y la DM en 9% de los pacientes. En el modelo multivariado, los
pacientes que presentaron sélo DM o asociada a ECV tuvieron mayor riesgo
de muerte por SARS-CoV-2, OR 1,62% (IC 95% 1,14-2,3). Mientras que solo
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la ECV o su asociacion no fue relevante (p>0,05). Los predictores de
mortalidad principales fueron el recuento de linfocitos, creatinina y PCR
tuvieron P<0,05. Conclusiones: Como predictores de mortalidad podria
considerarse al recuento de linfocitos, los valores de creatinina y PCR. Los
pacientes con DM tienen alto riesgo de mortalidad hospitalaria por COVID-
19.

(2020) Jutzeler C, et al'#, realizé una investigacion con el objetivo de
analizar la data disponible acerca de las manifestaciones clinicas,
comorbilidades, resultados de laboratorio e imagen y el manejo de los
pacientes con SARS-CoV-2. En Suiza. De igual forma se cont6 con 148
estudios en la cual se contemplaron 12149 sujetos, con una metodologia de
tipo metaanalisis. Resultados: Se reclutaron 148 estudios, un total de 12
149 pacientes, 6 410 (52,8%) eran hombres y 5 739 mujeres (47,2%), la
mediana de edad fue de 47 afios. Las comorbilidades se presentaron en
31% (2 392), la méas prevalente fue la HTA 20,93%, insuficiencia cardiaca
10,5%, diabetes mellitus 10,4% y enfermedad coronaria 8,5%. Los sighos y
sintomas mas frecuentes fueron fiebre 78,5%, tos 53,8%, fatiga 25%;
mientras que el 7,8% era asintomético. En el estudio tomogréafico 969
pacientes (89,6%) tenian caracteristicas anormales; los patrones mas
comunes de anomalias fueron neumonia unilateral o bilateral 83,6%,
broncograma aéreo 50,5%, opacidad en vidrio esmerilado con consolidacion
47,4% vy sin consolidacion 43,8%. En exdmenes de laboratorio, la IL-6
22pg/ml, la VSG 32,5 mm/h, leucocitos 4800mms3, linfocitos 1000mmé2,
dimero D 0,5 yg/mL, LDH 213 U/L. Pacientes segun su estado, grave 500
(19,3%) y no grave 2 096 (80,7%). Conclusiones: El estudio concluye que
entre los principales factores de riesgo asociados a complicaciones
hospitalarias y mortalidad por COVID-19 estan el ser de género masculino,

edad avanzada y comorbilidades preexistentes.
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(2020) Rearte A, et al'®, realizé una investigacién con el propdsito de
describir las caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes con COVID-19
en Argentina. En Argentina. Se conto con un tamafo poblacional de 116974
casos y una metodologia de tipo observacional, descriptivo. Resultados: Se
reclutaron 116 974 casos, de estos el 51,2% fueron comunitarios, 32,3%
relacionados a contacto estrecho y el 0,9% importados. Los trabajadores de
salud representaron el 7,6%. La mediana de edad fue 37 afios (RIC 26-51
afos), el grupo etario con mayor numero de casos confirmados fue entre 20
y 69 afios con 79,1% (92 448). El género a predominio fue el masculino con
50,7% (59 056), Del total, 67% presentaron signos o sintomas, los mas
frecuentes fueron fiebre 59%, tos 57,2% vy odinofagia 43,5%. Las
comorbilidades mas frecuentes, en <60 afios fueron HTA 8,4%, asma 5,9%,
diabetes 5,5% y obesidad 4,8%; mientras que en >60 afios fueron, HTA
51,9%, diabetes 22,4%, 12,1% insuficiencia cardiaca, EPOC 8,6% vy
obesidad 7,9%. Hubo 2 134 fallecidos, el 81,5% fueron >60 afios y 18,4%
<60 afios. Entre los fallecidos >60 afios, la comorbilidad més frecuente fue
HTA, en 58,7%; sin embargo, en los fallecidos <60 afios, fue la diabetes con
29,9%. Conclusiones: La pandemia del COVID-19, se presentd desde
casos importados, la letalidad cambié en el tiempo, la mortalidad fue mayor
en pacientes con comorbilidades, hipertension y diabetes.

Antecedentes Nacionales:

(2020) Grillo P, et al®®, realiz6 una investigaciéon con la finalidad de
comparar las intervenciones no farmacolégicas de aplicacién temprana en el
desplazamiento y la amplitud de la curva de mortalidad diaria por millon; asi
como la tasa de muertes evitadas por COVID-19 entre Peru y Estados
Unidos en Perd. Se conté con un tamafio poblacional de 44 casos y una
metodologia de tipo observacional, descriptivo. Resultados: La mortalidad
por millén en Peru fue de 0,061 y de Estados Unidos de 0,069. El primer dia
pico en Peru registro mortalidad en orden de 3,276 por millébn de habitantes
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a los 46 dias, y de EUA fue de 14,88 por millén a los 47 dias. La diferencia
equivale a una tasa de -164,193 muertes por millén, en el Peru con respecto
a los Estados Unidos de América. Conclusiones: Se puede atribuir una
menor mortalidad, con desplazamiento del pico de mortalidad diaria por
millbn en Perd respecto a los Estados Unidos de América, a la
implementacion temprana de las intervenciones no farmacologicas, incluida

la cuarentena.

(2020) Munayco C, et al*®, present6 un estudio con la finalidad de describir
la distribucion de casos de pacientes con enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19) y estimar la gravedad mediante la derivacion de los riesgos de
letalidad ajustados por retraso (aCFR) de CoVID-19 en el Peru, en el Pera.
Se conto con un tamafio poblacional de 459 sujetos y una metodologia de
tipo observacional, transversal descriptivo. Resultados: Al 25 de mayo de
2020, estimaron el aCFR para hombres y mujeres en 10,8% (95% Crl: 10,5-
11,1%) y 6,5% (95% Cirl: 6,2-6,8%), respectivamente, mientras que el aCFR
general se estimo al 9,1% (95% Crl: 8,9-9,3%). Los resultados muestran que
las personas mayores han sido las mas gravemente afectadas por COVID-
19, en particular los hombres mayores de 80 afios con un aCFR de 64,3%
(95% Cirl: 60,9-67,8%), 58 veces mas alto que en hombres de 0 a 9 afios y
1,3 veces mas alto que en hombres de 70 a 79 afios. También se encontrd
que los hombres, a diferencia de las mujeres, tienen una tasa de morbilidad
acumulada significativamente mas alta en la mayoria de los grupos de edad
(prueba de proporcién, valor p <0,001) con excepcion de los de 0 a 9 afios.
Conclusiones: En el Peru actualmente se estd generando una carga de
mortalidad sustancial debido a la pandemia de COVID-19. La poblacién que
viene siendo afectada de manera desproporcionada son en especial, las
personas mayores de 70 afios y del género masculino.

(2020) Ravelo J, et al?%, realiz6 una investigacion con la finalidad de

determinar si las caracteristicas tomograficas de los pacientes con neumonia
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COVID-19 al ingreso hospitalario y el puntaje de severidad tomogréafica
inicial (TSS), asi como algunas pruebas de laboratorio o caracteristicas
clinicas predicen la mortalidad y la duracion de la estancia hospitalaria, en
Perd. Con una muestra de 3118 pacientes y una metodologia de tipo
Analitico, retrospectivo estudio que incluyé a 203 pacientes con diagndstico
clinico de Infeccién por SARSCoV2, ingresados en el periodo del 6 de abril
al 27 de junio de 2020. La estancia hospitalaria se analiz6 mediante curvas
de Kaplan-Meier y la prediccion de mortalidad se realiz6 mediante regresion
de Cox con IC del 95% vy valor de p<0,05 como estadisticamente
significativo. Resultados: La hipertension fue la comorbilidad més frecuente,
la presentacién clinica mas frecuente incluy6 tos, malestar, fiebre y disnea,
no hubo diferencias significativas entre los grupos estudiados (Pacientes
Recuperados vs. Muertos), 15 casos tenian TC normal, por lo que fueron
excluidos del puntaje TSS y del analisis de mortalidad. La edad media de los
pacientes recuperados fue de 53,6 £16,4 afos y la de los fallecidos de 75,9
13,9 afios (p <0,0001). Un TSS moderado y alto (=8) resulté en muertes
(p<0,05), asi como un mayor grado de linfopenia y antecedentes de asma en
los fallecidos (p<0,05). El patron de vidrio esmerilado fue el mas frecuente,
seguido de consolidacién y distorsion de la arquitectura; sin embargo, no se
asociaron con un tipo de resultado. Sin embargo, el patrén de derrame
pleural y dilatacién bronquial mostré una diferencia significativa con respecto
al resultado, pero podria deberse a la infrecuencia de presentacion de estos
patrones. Conclusiones: TSS es util en la evaluacion diagndstica inicial y
completa de la neumonia COVID-19, junto con marcadores como la
linfopenia y la PCR elevada que pueden predecir un mal prondstico a corto
plazo. Un puntaje alto de TSS es un predictor de mortalidad. La hipertension

predice el aumento de dias de estancia hospitalaria.
(2020) Benites H, et al?, llevé a cabo una investigacion con la finalidad de

describir las caracteristicas clinicas, manejo y mortalidad de pacientes

adultos hospitalizados por COVID-19. En Perd. Con una muestra de 152
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sujetos y una metodologia de tipo cohorte retrospectivo. Resultados: En la
recoleccion de datos, encontraron que el promedio de edad fue 58,7 +13,4
afos, la mayor parte de los pacientes fueron del sexo masculino (68,4%), y
en el 27% de los casos se confirmod un contacto con COVID-19 en el entorno
del paciente. Las principales comorbilidades fueron hipertension, obesidad y
diabetes; presentadas con mayor frecuencia en personas de mayor edad.
Los sintomas, se presentaron en promedio 8,4 +4,2 dias antes del ingreso y
la mayor parte de los pacientes ingresaron con una enfermedad critica
(64,2%). En los examenes de laboratorio, el PCR y Dimero D fueron
mayores en aquellos de mayor edad. El 23,7% ingresé a la unidad de
cuidados intensivos, requiriendo ventilacidn mecanica y la mortalidad fue de
18,8%. Conclusiones: El estudio concluye que mas de la cuarta parte de la
poblacion tuvo contacto con alguien con COVID-19, el 64,2% necesitd

hospitalizacion, el 23,7% ingreso a UCI, siendo la mortalidad 18%.

(2020) Mejia F, et al??, present6 un estudio en el que se estudia las
caracteristicas epidemiologicas de los pacientes afectados por COVID-19 en
un hospital publico. En Perd. Se conto con una muestra de 369 historias
clinicas y una metodologia de tipo de cohorte retrospectivo. Resultados: Se
reclutaron 369 historias clinicas, 241 (65,3%) varones, la mediana de edad
fue de 59 afos. EL 68,6% presenta al menos una comorbilidad, obesidad
(42,5%), diabetes mellitus (21,95%), hipertension arterial (21,7%). El tiempo
de enfermedad antes del ingreso fue de 7 dias. La mortalidad fue de 49,6%,
siendo la saturacion de oxigeno el principal predictor de mortalidad, seguido
de edad mayor de 60 afios. Conclusiones: El estudio concluye que la
mayor de 60 afios y la hipoxemia fueron los principales factores asociados a

mortalidad intrahospitalaria.

2.2. BASES TEORICAS

2.2.1. ANATOMIA DEL SISTEMA RESPIRATORIO
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El sistema respiratorio estda conformado por la via respiratoria alta y via
respiratoria baja, la via respiratoria alta conformada por la nariz, la boca, la
faringe (garganta), laringe (caja de la voz); a partir de alli, se inicia la via
respiratoria baja, conformada por la traquea, los bronquios, que ingresan a

los pulmones.

Los pulmones estan confinados en la caja toracica, rodeada por la pleura
visceral y la pleura parietal. Los pulmones se relacionan con el corazén a
través del pericardio, también con el diafragma, hacia arriba en relacién con

la clavicula, los plexos braquiales y, los grandes vasos que salen del torax.

Su irrigacion estd a cargo de las arterias bronquiales ramas directas de la
aorta; pero también a través del sistema de circulacion menor, donde se
lleva a cabo el proceso de intercambio gaseoso con la llegada de las arterias
pulmonares y la salida de las venas pulmonares; la inervacion es del tipo

autébnoma, a través del plexo simpatico y el décimo par craneal o vago. 23
2.2.2. FISIOLOGIA PULMONAR

El aparato respiratorio estd formado por el sistema nervioso central y
periférico, los pulmones y las vias aéreas, la vascularizacion pulmonar y la
caja toracica (tanto la parte muscular como la osteocartilaginosa). Si se
produce una alteracion en cualquiera de estos elementos o en la relacion

entre ellos, se presentan alteraciones de la funcién respiratoria.?

Ventilacion pulmonar: La estructura de los pulmones es elastica, debido a los
componentes fibrilares, que les da resistencia a la expansion de volumen;
debido a esta propiedad, el pulmén contiene aire en su interior debido a la
presion positiva, en el espacio aéreo y una presion negativa externa en el
espacio pleural®*. Se denomina presion transpulmonar (PTP) a la diferencia
resultante de la presion interna (alveolar), menos la presion externa (pleural);
se representa mediante una curva de presion volumen, donde se evidencia
entre la presion de distension y el volumen de aire contenido en los

pulmones.
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Compliance o distensibilidad: Cambio de volumen en relacién con el cambio
de presion. Elastancia: Inversa de compliance. La pared torcica también es
una estructura elastica, de forma que una presion de distension positiva
expande la pared y una presién de distension negativa la comprime. Existe
un nivel de volumen pulmonar en la que la tendencia de los pulmones a
contraerse y la tendencia opuesta de la pared toracica a expandirse son
iguales, que se denomina Capacidad residual funcional** (CRF), que

representa la posicion de reposo del aparato respiratorio.

Durante la inspiracion, la fuerza muscular vence la tendencia a la retraccion
del pulmén y la caja torécica; pero a medida que los pulmones se llenan de
aire, esta fuerza elastica es cada vez mayor, por lo que llega a un punto en
que se iguala a la fuerza muscular, no pudiendo incorporar mas volumen al

espacio aéreo, llegando a la capacidad pulmonar total (CPT)?.

La espiracion desde la CPT hasta la CRF es un proceso pasivo, inducido por
la fuerza elastica que hace volver al pulmoén a su posicion de reposo. Para
seguir expulsando aire hasta un volumen inferior a la CRF, es necesaria la
contraccién de los musculos espiratorios; pero también aparece una fuerza
elastica que tiende a expandir los pulmones (y; por tanto, a evitar su
colapso) y la caja toracica, fuerza que es mayor a medida que se aleja de
CRF (como un resorte), hasta que llega un punto en el que iguala la fuerza
muscular, no pudiendo vaciar mas contenido aéreo, denominado volumen
residual (VR)?S.

El desplazamiento del aire desde la atmdsfera a los alveolos tiene que
vencer una resistencia doble: Resistencia de la via aérea o resistencia no
elastica, adaptada al modelo de Poisuille, donde el principal determinante es
el radio de seccién transversal del conducto?’. El 50% corresponde a las
vias aéreas superiores; el 50% restante se divide (80% se genera en la
trdquea y las 8 primeras generaciones bronquiales, y el 20%en la via aérea

distal), estas resistencias se miden mediante oscilometria.
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La resistencia elastica: Es la oposicion a la inspiracién que ofrecen las
estructuras elasticas del pulmén y la pared torécica; se expresa como el
incremento de volumen en relacion con el incremento de presion; este
cociente volumen/presion se denomina distensibilidad o compliance, es decir

que, a menor distensibilidad, mayor resistencia a la entrada de aire?8.
2.2.3. PARAMETROS DE FUNCION VENTILATORIA
Se estudian dos tipos de volumen, los estaticos y dinamicos.

2.2.3.1. Volumenes pulmonares estaticos: Miden el volumen de aire que
contiene el pulmon en distintas posiciones de la caja toracica. Se describen

cuatro volimenes basicos?°:

* Volumen corriente o volumen Tidal (V¢): es el volumen de aire que se
inspira 0 se espira en cada respiracibon normal; equivale

aproximadamente 500 ml en el varén adulto.

* Volumen de reserva inspiratorio (VRI): es el volumen adicional de aire
gue se puede inspirar después de una inspiracion normal y con una

fuerza plena, aproximadamente es igual a 3,000 ml.

* Volumen de reserva espiratorio (VRE): es el volumen adicional
maximo que se puede espirar mediante una espiracion forzada al final

de una espiracién normal?’; normalmente es igual a 1,100 ml.

« Volumen residual (VR)*°: Es el volumen de aire que queda en los
pulmones después de la espiracion mas forzada; aproximadamente
es de 1,200 ml.

La cantidad de aire inspirado por minuto o ventilacion pulmonar normal es de

6 L, es decir 500 ml por respiracion (12 respiraciones por minuto) .
Capacidades pulmonares:

* Capacidad inspiratoria (Cl): es la cantidad de aire que una persona

puede inspirar, comenzando en el nivel espiratorio normal y

20



distendiendo los pulmones hasta su maxima capacidad. Es igual al
volumen corriente mas el volumen de reserva inspiratoria,

aproximadamente 3,500 ml.

* La capacidad residual funcional (CRF): es la cantidad de aire que
gueda en los pulmones al final de una espiracion normal. Es igual al
volumen de reserva espiratoria mas el volumen residual,

aproximadamente 2,300 ml.

» Capacidad vital (CV): es la cantidad maxima de aire que puede
expulsar una persona después de inspirar al maximo y después
espirando la maxima cantidad. Es igual al volumen de reserva
inspiratoria mas el volumen corriente mas el volumen de reserva
espiratoria, equivale a 4,600 ml. el volumen de gas maximo tras una
inspiracion maxima.

» Capacidad pulmonar total (CPT): es el volumen maximo al que se
puede expandir los pulmones con el maximo esfuerzo posible; es
igual a la capacidad vital mas el volumen residual, aproximadamente
5,800 ml.

Algunos volumenes pulmonares estaticos se pueden calcular mediante
espirometria; pero para medir el VR; y por lo tanto CRF y la CPT es
necesario emplear la pletismografia corporal (mas precisa) o la técnica de
dilucion de helio.

2.2.3.2. Volumenes pulmonares dinamicos:

Introducen en su definicion el factor tiempo, por lo que estudian ademas
flujos (volumen/tiempo). Para su medida se emplea el espirébmetro?®. El
individuo llena de aire sus pulmones hasta alcanzar su CPT y luego realiza
una espiracion forzada, en condiciones ideales dura seis segundos, los

principales parametros son?°:
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+ Capacidad vital forzada (CVF): Representa el volumen total que el
paciente espira, después de llenar sus pulmones al médximo, mediante

una espiracién forzada.

* Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (VEFi1, VEF1 o
VEMS)

* Flujo de aire en la parte media de la espiracion forzada?® (FEF 25.75% 0
MMEF, el flujo meso espiratorio) es decir, entre el 25% y el 75% de la
CFV, se mide en litros por segundo. El FEF 25.75% es la medida mas
sensible de la obstruccién precoz de las vias respiratorias, sobre todo
de pequefio calibre, por lo que puede ser la primera alteracion

detectada en fumadores.

El flujo de aire espirado se puede representar en relacion al volumen
pulmonar, obteniendo asi la curva flujo-volumen?®. Si se representan
también los flujos inspiratorios, se obtienen las curvas de flujo-volumen.
Cuando el paciente tiene los pulmones llenos de aire aumenta rapidamente
hasta su valor maximo (unos 400l/min) y luego desciende de forma
progresiva y lineal hasta que deje de salir el aire (VR) 2% sin embargo, la
inspiracion forzada desde el VR consigue el pico de flujo inspiratorio en la
parte media de la inspiracion, por lo que la curva tiene forma de U. La
presion inspiratoria maxima (PIM)3° y la presion espiratoria maxima (PEM)
son pardmetros que valoran la fuerza muscular desarrollada en una

inspiracion o espiracion forzada contra una via aérea ocluida°.
2.2.4. CIRCULACION PULMONAR

El sistema vascular pulmonar, cuenta con paredes arteriales y arteriolares
mas finos que la circulacidon sistémica, siendo la resistencia que oponen al
flujo sanguineo mucho menor; la presion media de la arteria pulmonar es en
promedio 15mmHg, en comparacion a los 90-100mmHg en la aorta. Por ello
en condiciones normales, la masa muscular del ventriculo derecho es menor

que el ventriculo izquierdo, ya que debe vencer una menor resistencia®.
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La respuesta a la hipoxemia; en las arterias sistémicas, si la sangre lleva
bajo contenido de oxigeno, se produce vasodilatacion para aumentar en lo
posible el aporte de oxigeno a los tejidos. Por el contrario, las arterias
pulmonares responden a la hipoxia alveolar con una vasoconstriccion, que
impide perfundir unidades alveolares mal ventiladas, esto logra mantener el
equilibrio  ventilacion/perfusion; este mecanismo de reflejo de
vasoconstriccion hipoxica pulmonar es eficaz para compensar la alteracion
sobre la PaO2, que produce las enfermedades pulmonares3!; pero si se
mantiene, provoca cambios proliferativos en la pared arterial, que causa

hipertension pulmonar.

En la posicion de bipedestacion, la presion hidrostatica es mayor en las
bases que en los vértices, o que hace que las bases estén mejor
perfundida®l. Se describen zonas de flujo sanguineo; en la zona 1, no hay
flujo de sangre de arteria a vena, pues la presion alveolar es mayor que
ambas a lo largo del ciclo cardiaco; en la zona 2 la presion alveolar sistolica
supera la alveolar; pero esta es mayor que la venosa, por lo que el flujo es
intermitente (durante el pico sistélico) 3%; en la zona 3, la presion alveolar es
menor que las otras dos, por lo que hay flujo de forma continua,

independiente de la misma?3?.

En condiciones normales, lo mas aceptado es que, en bipedestacion, existe
zona 2 en la parte superior y zona 3 en la inferior, en decubito sélo zona 3; la
zona 1 solo aparece en condiciones de enfermedad (hipovolemia,
hipotension pulmonar) o ventilacibn mecanica con presiones alveolares
elevadas, como la aplicacién de PEEP (presion positiva en la espiracion) 3.
Si se produce aumento del gasto cardiaco; y por tanto del flujo pulmonar (ej.
ejercicio fisico), se pone en marcha unos mecanismos para que el
incremento de la presion de la arteria pulmonar sea muy pequefio, que es el
fendmeno de reclutamiento de capilares de reserva, normalmente cerrados y

la distensién de los vasos de paredes finas®?.
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El incremento de las resistencias vasculares pulmonares puede deberse: Al
reflejo de la vasoconstriccion por la hipoxia alveolar (usualmente el
mecanismo mas importante), aumento de grosor y de la resistencia de las
paredes vasculares por proliferacion muscular y endotelial, presencia de
trombos en el lecho capilar que disminuye la seccion transversal total del
mismo, la desestructuracion de la histoarquitectura capilar por fenébmenos de
fibrosis y cicatrizacion, en respuesta a ello, la presion de la arteria pulmonar
debe elevarse para mantener el gasto cardiaco y vencer ese aumento de

resistencia que presenta el lecho vascular3:.

Las arterias bronquiales (ramas de la circulacion sistémica) llevan el 1-2%
del gasto cardiaco izquierdo, irrigan las estructuras de sostén (tabiques
conjuntivos, bronquios y bronquiolos) 3!. La presencia de trombosis venosa
se presenta en el contexto de disnea aguda, asociada a acidosis respiratoria,
elevacion de la deshidrogenasa lactica, niveles elevados de dimero D;

situacién que condiciona alteracion de la ventilacién y la perfusion.
2.2.5. INTERCAMBIO GASEOSO:

Para que el intercambio de gases se realice de forma adecuada, los
fendmenos de ventilacion de los espacios aéreos, la difusion de gases a
través de la membrana alveolocapilar y la adecuada perfusién de las

unidades alveolares?®.

e Ventilacion alveolar®: la funcién de la ventilaciéon pulmonar es renovar
continuamente el aire de las zonas de intercambio gaseoso de los
pulmones, en las que el aire esta proximo a la sangre pulmonar. Estas
zonas incluyen los alveolos, los sacos alveolares, los conductos
alveolares y los bronquiolos respiratorios. La velocidad a la que llega
a estas zonas el aire nuevo se denomina ventilacion alveolar. La
ventilacién alveolar es uno de los principales factores que determinan

las concentraciones de oxigeno y dioxido de carbono en los alveolos.
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Espacio muerto (Vm)3°: parte del aire que respira una persona nunca
llega a las zonas de intercambio gaseoso, como la nariz, la faringe y
la trAquea. En el varén adulto joven el valor aproximado es de 150 ml.
Frecuencia de ventilacion alveolar®®: La ventilacion alveolar por
minuto es el volumen total de aire nuevo que entra en los alveolos y
zonas adyacentes de intercambio gaseoso cada minuto. Es el
volumen que participa en el intercambio gaseoso por unidad de
tiempo?®. Serd igual a la frecuencia respiratoria multiplicada por la
cantidad de aire nuevo que entra en estas zonas (Vc — Vm). Asi con un
volumen corriente normal de 500 ml, un espacio muerto normal de
150 ml y una frecuencia respiratoria de 12 rpm, la ventilacion es igual
a 4,200 ml/min?8,

Ventilaciébn: Se denomina ventilacién total o volumen minuto al
volumen total de aire movilizado en un minuto, es decir, el volumen
corriente (500ml) por el ndmero de respiraciones en un minuto
(frecuencia respiratoria en reposo: 12-16 rpm), teniendo en cuenta
gue el volumen corriente es de 150ml perteneciente al espacio muerto
anatomico?®. El célculo de la ventilacion alveolar sera (volumen
corriente- volumen de espacio muerto): 350ml por la frecuencia
respiratoria, que corresponde al volumen de aire que interviene en el

intercambio gaseoso en un minuto°.

El parametro fundamental para determinar el estado de ventilacién en un
individuo es la presion parcial de CO2 en sangre arterial (PaCO2), debido a
que es el principal regulador de la ventilacion alveolar en el bulbo cerebral?®.
La PaCO2 esta en relacion directa con el VCO2 (cantidad total de CO2 que
se produce por minuto, resultado del metabolismo celular) e inversamente

proporcional a VA (ventilacion alveolar por minuto).

Difusion: La membrana alveolocapilar debe permitir el intercambio de
los gases CO2 y oxigeno O2 que difunden por gradiente de presiones

parciales desde el alveolo a la sangre en el caso del oxigeno, y en
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sentido inverso en el caso de CO2%. Conviene recordar que la
capacidad de difusion del CO2 es unas 20 veces mayor que la del
oxigeno; por lo general, en la insuficiencia respiratoria la disminucién

de la PaO2 suele ser antes del incremento de PaC0O23%,

En condiciones normales, basta el tercio inicial de recorrido del capilar junto

al alveolo (tiempo de transito de los hematies a través del lecho capilar) para

que se igualen las presiones, es decir, para que el intercambio gaseoso

tenga lugar. En los restantes dos tercios de recorrido no hay difusion de

gases, pues ya no existe gradiente de presiones, por eso es raro que una

alteracion del intercambio gaseoso llegue a producir hipoxemia en reposo,

ya que queda mucho tiempo de “reserva” por si hubiera alguna alteracion en

la membrana alveolocapilar que la engrosase o fuera menor su superficie de

intercambio?8.

Adecuada ventilacion/perfusion: La adecuada concordancia entre
ventilacion y perfusion determina la presion parcial de oxigeno y
diéxido de carbono en la sangre que abandona cada unidad
alveolocapilar. Esta relacion ideal tiende a ser uno; pero esta relacion
en la practica es de 0,8, debido a las alteraciones de la perfusion?®. El
oxigeno se transporta en la sangre unida a hemoglobina, un gramo de
hemoglobina transporta 1,34 ml de oxigeno. El porcentaje de
hemoglobina que se encuentra saturada con oxigeno depende de la
presion arterial de oxigeno (Pa0O2), la cual sigue un patron de curva
sigmoidea, donde se puede valorar factores que contribuyen a la
unién o disociacion del oxigeno a la hemoglobina®?.

El exceso de hidrogeniones en sangre (acidosis) determina que el
oxigeno se desprenda de la hemoglobina con mayor facilidad (efecto
Borh), esto es beneficioso a nivel de tejidos, el aumento de CO2,
aumento de 2,3DPG, el aumento de temperatura condiciona situacion
similar y desplazamiento de la curva hacia la derecha; a nivel

pulmonar esta curva se desplaza a la izquierda cuando se presentan
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situaciones contrarias a las indicadas®?. Debe tenerse presente que
en estados donde el mondxido de carbono estd presente, este
desplaza al oxigeno, haciendo aparentemente normal los valores de
oxigeno en sangre.

* Otro parametro importante es la gradiente o diferencia alveolo-arterial
de oxigeno (D(A-a) O2), que es la diferencia entre la presion alveolar
de oxigeno (PAO2) y la presién arterial de oxigeno (Pa0O2), el valor
normal en pacientes jovenes es menor de 15mmHg; pero en ancianos

puede llegar a 30 mmHg32,

El transporte de CO2 por la sangre venosa esta en la proporcion de 4ml de
CO2 por decilitro de sangre venosa, 7% va en forma disuelta, mientras 70%
viaja transportado en forma de anion bicarbonato. Los hematies son ricos en
anhidrasa carbonica, enzima que acelera la reaccion natural del CO2 con el
H20 para formar acido carbénico (H2CO3), que se disocia en HCO3, y pasa
al plasma en H+ que es tamponado rapidamente por tampones

intracelulares, principalmente hemoglobinas°.

El restante 20 a 30% va unido a hemoglobina formando Ila
carbaminohemoglobina. La relacion entre la hemoglobina y CO2 es
exponencial. La union del oxigeno a la hemoglobina desplaza de su union al
CO2, denominandose a este fenémeno efecto Haldane, mas importante para
el transporte de oxigeno que el efecto Bohr para el oxigeno. La
pulsioximetria permite conocer el grado de saturacion de la hemoglobina por
el oxigeno?® (%sat), para ello se emplea un dispositivo que mide la absorcién
de la luz por la hemoglobina en sangre arterial empleando dos longitudes de

onda para la hemoglobina oxigenada y reducida, respectivamente?3.

e Capacidad de difusién: La capacidad de difusion se estima mediante
la capacidad de difusion del monéxido de carbono (DLCO). Se aspira
una pequefia cantidad de CO mezclada con aire, se mantiene en los
pulmones durante 10 segundos, al cabo de los cuales se expulsa y se

mide la cantidad que queda al final del aire espirado, parte que
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procede de los alveolos?>. EI CO que “falta” generalmente ha
difundido a través de la membrana alveolocapilar y se ha unido a la
hemoglobina de los hematies que pasan por los capilares alveolares,

si no hay fugas aéreas?.

La cantidad de CO absorbida por minuto y por mmHg de gradiente de
presion entre el alveolo y la sangre capilar es la DLCO®C. El coeficiente de
difusion en el agua es constante para cada gas; considerando el valor de 1
para el oxigeno, al CO2 le corresponde 20,3 y al CO 0,81, dadas las
dificultades técnicas para medir la capacidad de difusion del oxigeno, se
hace una estimacion indirecta mediante la DLCO, que permite evaluar si el
oxigeno es correctamente transferido desde los alveolos hasta los capilares,
la cual nos indica el estado funcional de la membrana alveolocapilar,
proporcionando un indice objetivo de gravedad y pronostico de las

enfermedades respiratorias®.

La hipoxemia se encuentra en relacién con la disminucion de la presion
parcial de oxigeno en la sangre arterial; se considera que la disminucion de
la presion parcial de oxigeno arterial por debajo de 80 mmHg esta en
relacion a este concepto y menos de 60 mmHg se presenta insuficiencia
respiratoria?®; otra definicion esta en relacion a los niveles de saturacion de
oxigeno en sangre; valores menores de 90,7% corresponden a esta

definicions3°,

Para constatar estos valores se emplea el analisis de gases arteriales,
donde se calcula el indice de Kirby o relacion entre la presion parcial de
oxigeno en sangre y la fraccion inspirada de oxigeno, que corresponde a un
parametro de oxigenacion y nivel de dafio pulmonar, valores menores de
300 son indicativos de injuria pulmonar o hipoxemia, valores de 200 a 300
lesion aguda y menores de 200 corresponde con el sindrome de distrés

respiratorio agudo severo®.
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La Insuficiencia respiratoria se define como un dato gasométrico. Se dice
que un paciente presenta insuficiencia respiratoria, si respirando aire
ambiental (FIO2 21%) al nivel del mar, presenta PaO2< 60mmHg y PaCO2 >
45 mmHg, si sélo hay insuficiencia respiratoria hipoxémica, se dice que es
insuficiencia respiratoria pura o parcial, si se asocia a hipercapnia, hay
insuficiencia respiratoria global.

2.2.6. COVID-19

2.2.6.1. Epidemiologia:

En el afo 2019, en el mes de diciembre, se presentaron los primeros
reportes epidemioldgicos acerca de casos de neumonia severa, al parecer
de origen viral, el 31 del mismo mes se confirman siete casos graves,
provenientes de un mercado de la ciudad de Wuhan en China®*. El 9 de
enero la OMS informé que el brote estaba siendo provocado por un nuevo
coronavirus. El 11 de enero el nuevo coronavirus cobra su primera victima
mortal. El 13 de enero se notificod el primer caso de coronavirus confirmado
en laboratorio en un area de diagnéstico molecular, reacciéon en cadena de
polimerasa con retro transcripcion (PCR-RT) fuera de la China, en

Tailandia®®.

Debido a su rapida propagacion, el virus se extendié a todos los paises con
conexion aérea comercial como Estado Unidos, siendo el primer caso en las
Américas registrado el 21 de enero!®. En Europa se notifico los tres primeros
casos de infeccion el 24 de enero, eran personas que habian viajado desde
Wuhan a Francia; dias mas tarde la OMS anuncié la denominacion de

COVID-19 al nuevo coronavirus3®,

El primer caso en Latinoamérica se presentd en Argentina en febrero. Dos
meses después, el 06 de marzo del 2020 se identifica el primer paciente con
COVID-19, en Pert en la ciudad de Lima, proveniente de Europa®%; debido a
la ausencia de tratamiento adecuado, la mayoria de paises adoptaron

intervenciones no farmacoldgicas a nivel poblacional como las medidas de
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distancia social, la cancelacion de eventos masivos, el cierre temporal de
escuelas y lugares de trabajo, el bloqueo de fronteras y la recomendacion de

gue la poblacion se quede en casa.

Debido a la rdpida propagacion e incidencia elevada en 112 paises el 11 de
marzo del 2020, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declara
pandemia al SARS-CoV-2, un nuevo coronavirus denominado COVID-19
(sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2)'2. Hasta marzo del
2020, COVID-19 ha causado la muerte de 26 495 personas en todo el
mundo e infectadas mas de 570 000. En Estados Unidos se reportaron 32
427 defunciones, lItalia 32 427 defunciones, Espafia 20 043 defunciones,
Francia 19 294 defunciones, Reino Unido 15 464 defunciones, que
representan el 72% de las defunciones a nivel mundial®43°. La distribucién
por género 51% son varones y 49% son mujeres, en cuanto a la distribucion
por edades 95,7% son mayores de 20 afos, respecto de la ocupacion 8,7%

son trabajadores de salud y 33,2% son varones®®.

El 16 de marzo del 2020 en el Perd, se realiza la declaratoria de emergencia
por el COVID-19. En una alerta epidemioldgica se reportd que, el 29 de abril
de un total de 318 252 personas muestreadas, se obtuvo 36 976 casos
positivos de COVID-19, de los cuales 14 956 fueron positivos detectados por
PCR y 22 020 por PR (prueba rapida), con un registro de 1 051

defunciones??,

Segun reporte del Ministerio de Salud de julio del 2020, la prevalencia de
casos por provincias: Lima 185 156 casos, Callao 20 333, Piura 20 206,
Lambayeque 16 256. En todo el Peru habian 12 920 hospitalizados, 1 389
pacientes en unidad de cuidados intensivos (UCI). Las principales ciudades
afectadas por el COVID-19, en Lima Metropolitana fueron San Juan de
Lurigancho 25 361, Lima Cercado 22 280 y San Martin de Porres 17 567
casos®®. 61,6% son casos masculinos y 38,5% del género femenino, 67% en
el grupo etario de 30 a 59 afios, 14,9% en mayores de 60 afios, 14,2% en
edades de 18-19 afios, de 12-17 afios 1,4%, de 0-11 afios 2,5%°%%. Segun
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datos del Ministerio de Salud, en setiembre del 2020, se habian registrado
788 930 casos de COVID-19, 31 938 fallecidos y una letalidad de 4,05%°%.

El mecanismo plausible de transmision entre especies del virus aln no se
comprende completamente. Varios grupos de investigacion han identificado
de forma independiente al COVID-19 (SARS-CoV-2) como perteneciente a la
familia de los beta coronavirus, las pruebas gendmicas acercan al nuevo
coronavirus con el coronavirus encontrado en murciélagos?. Estos estudios
indican que, los murciélagos pueden servir como hospedadores naturales

del viruss.

El nuevo coronavirus usa el mismo receptor que los otros coronavirus para
ingresar al organismo denominado, receptor de angiotensina 2 (ECA2),
teniendo afinidad por los receptores del sistema respiratorio. La transmision
de aerosol de persona a persona es sin duda la principal fuente de contagio,
que ocurre principalmente a través de contaminadas gotitas, manos o
superficies, las particulas de virus, que estan presentes en las secreciones
del sistema respiratorio de una persona infectada, infectan a otros a traves

de contacto con las membranas mucosas®.

2.2.6.2. Agente Etioldgico:

El nuevo coronavirus (SARS-CoV-2), denominado COVID-19, causa el
sindrome respiratorio agudo severo tipo 2, pertenece a la familia de los
coronavirus (CoVs) que son fenotipicamente y genotipicamente diversos,
son virus RNA de una sola cadena con sentido positivo, pertenecen a la
familia Coronaviridae de la sub familia Ortocoronaviridae, que puede causar
enfermedades en aves, mamiferos y humanos, el genoma viral es de
alrededor de 27-32Kb, que codifica para proteinas estructurales y no

estructurales?2:34,

Segun la genética del virus, existen cuatro tipos alfa, beta, delta y gamma,
habiéndose encontrado los alfa y beta en tejidos humanos.®® El genoma del

COVID-19 esta constituido en una sola cadena de RNA (acido ribonucleico),
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de 30 000 pares de bases, que corresponden a los genes; las zonas para
lectura y generacion de proteinas se denominan ORF, que codifican el gen
de la replicasa viral, ademas se producen poliproteinas ppla y ppalb
comprometidas en el proceso de replicacion y transcripcion del RNA, son las
proteinas no estructurales, que una vez ensambladas al genoma de la célula

produciran las proteinas estructurales34.
2.2.6.3. Estructura:

Para determinar la estructura, se requiere imagenes de microscopia
electrénica de transmision, donde impresiona una particula virica en forma
de corona solar. El viridn tiene forma esférica de 100 a 160nm de diametro
con espigas o “Spikes” de 8 a 12nm de diametro®®. Las partes del virus
comprenden envoltura externa y nucleocapside. La nucleocapside esta
formada por una proteina denomina N, mientras envoltura externa esta
conformada por proteinas estructurales, insertadas en la bicapa lipidica,
estas son la proteina Spike (S), proteina de membrana (M), proteina de
envoltura (E). En base al estudio del SARS-CoV-2, se sabe que la proteina S
permite la unidon de la célula y el virus, la proteina M, principalmente
estructural, al parecer mantendria la curvatura de la membrana y su unién a
la nucleocapside, la proteina E, participa en el ensamblaje y liberacion de las

particulas virales34.
2.2.6.4. Patogénesis:

Una vez que el virus toma contacto con el epitelio nasal, este busca el
anclaje en las células, siendo el virus disefiado para el anclaje en el receptor
humano ACE2, que se ha demostrado es de 10 a 20 veces mas afin al

COVID-19, que los coronavirus conocidos hasta la actualidad.

Una vez en contacto con la célula humana, el virus expresa la proteina S, el
cual tiene afinidad por el receptor ACE2, la proteina S es metabolizada por la
enzima TMPRSS2, siendo dividida en la sub unidad S1 y S2, S1 se acopla

en forma permanente a ACE2, mientras S2 inicia la sefial para fusion con la
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membrana celular®®, estas dos proteinas facilitan la formacion del endosoma
y paso del virus a través de la membrana celular, el endosoma se
desenvuelve y el RNA viral es liberado en el citosol, donde inicia primero la
transcripcion del genoma, un RNA mensajero, luego la traduccidon para
produccion de proteinas virales denominadas ppla y pplb, las cuales son
clivadas por proteasas, produciendo 16 proteinas no estructurales (nsps),
gue van a formar el complejo replicasa transcriptasa (RTC), la cual se acopla
a las vesiculas formadas en el reticulo endoplasmatico (RE), una vez unidos
los dos componentes se inicia la replicacion del RNA viral y este inicia el
ciclo de traduccion y produccién de proteinas estructurales®: S, M, E,N. Las
proteinas estructurales son llevadas al complejo de Golgi donde se unen a la
nucleocapside y forman nuevas particulas virales que son llevadas a la

membrana celular y liberadas por el proceso inverso de endosomas*.

e Transmision: La principal via de transmision es la respiratoria La
transmision de COVID-19 entre los humanos, se produce a través de
gotas o contacto directo con pacientes infectados®’. El RNA del virus
ingresa a las células del tracto respiratorio superior e inferior, y es
traducido a proteinas virales*..

e Transmision animal-humano: No existe evidencia de la transmision de
fuente animal hacia los humanos por COVID-19. Existen estudios en
de bldsqueda de virus en animales salvajes y domésticos; con

expresion viral en humanos; pero no son estudios concluyentess3®3°,
2.2.6.5. Respuesta Inmune:

Inicialmente en los pacientes COVID-19, se inform6é de resultados de
linfopenias en los hemogramas de los pacientes comprometidos,
posteriormente se evidenci6 una desmedida produccion de citosinas
inflamatorias, que se denomind tormenta de citosinas, los conocimientos
previos del sistema inmune estan basados en los conocimientos de otros
coronavirus*?, inicialmente al parecer el COVID-19 burla el sistema inmune,

inhibiendo al mediador de la defensa celular innata, el interferon.
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Se ha establecido que la mayoria de pacientes tienen una respuesta
adecuada a la infeccibn, s6lo 20% no tienen respuesta efectiva,
produciéndose un dafio y muerte celular no controlada, que es detectado por
el sistema inmune e inicia un proceso inflamatorio para contener el dafio
celular®?. Los datos obtenidos del sistema inmune, corresponden a la
evaluacion de pacientes con casos severos de COVID-19%, donde se
evidencia linfopenia y produccion acelerada de citocinas inflamatorias
(tormenta de citocinas), la Interleucina 6, al incrementar su sefalizacion
estimula la activacion de polimorfonucleares y excesiva respuesta inmune,

llevando a una respuesta inflamatoria descontrolada“®.

En los pacientes con falla de la inmunidad, tienen linfocitos y células
asesinas naturales disminuidas; no obstante, se encuentran células CD4,
CCr6 Y CD8 pro inflamatorias, al parecer los estado de inmunosupresion en
el contexto de enfermedades crénicas contribuyen a estos hallazgos'#4. El
incremento de la reaccion antiinflamatoria determina la presentacion de
tormenta de citosinas, principalmente IL-6, TNF-a, IL-1B, IL-1R, que esta
relacionado con el extenso dafio pulmonar, donde se evidencia edema
potencialmente mortal, con formacion de un exudado que causa dificultad

respiratoria, fiebre y fibrosis.

Durante el curso de la enfermedad se conoce un concepto que se denomina
mejora dependiente de anticuerpos (ADE), que se explica por ingreso viral
favorecido por los anticuerpos, para después producir la apoptosis de la
célula dafiada, disminuyendo la carga viral e incluso su eliminacion completa
del virus, esta sefal, indica al cuerpo que debe bajar el proceso
inflamatorio*!; no obstante, en el COVID-19, se presenta la tormenta de

citosinas, que prolonga la reaccién inflamatoria®#.

Las observaciones recientes dividen al COVID-19 en dos etapas: La primera,
la invasion de la célula 'y la segunda la produccion de citosinas
inflamatorias*®, ambos procesos son dindmicos que se traducen en una

clasificacion en tres estadios clinicos*!.
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Estadio | o fase temprana: es el resultado de la replicacion viral que
condiciona el efecto citopatico directo y la activacién de la respuesta
inmune innata, y se caracteriza por la estabilidad clinica con sintomas
leves (tos, fiebre, astenia, dolor de cabeza, mialgia) asociados con
linfopenia y elevacion de dimero D y LDH.

Estadio Il (fase pulmonar): resulta de la activacion de la respuesta
inmune adaptativa que resulta en una reduccion de la viremia, pero
inicia una cascada inflamatoria capaz de causar dafio tisular, y se
caracteriza por un empeoramiento de la afeccion respiratoria (con
disnea) que puede condicionar la insuficiencia respiratoria aguda
asociada con empeoramiento de linfopenia y elevacion moderada de
PCR y transaminasas.

Estadio Ill (fase hiperinflamatoria), caracterizado por insuficiencia
multiorganica fulminante con empeoramiento frecuente del
compromiso pulmonar, resultado de una respuesta inmune no

regulada que condiciona un sindrome de “tormenta de citoquinas”* 4,

2.2.6.6. Caracteristicas Clinicas:

Los sintomas de COVID 19, va a depender de la severidad de manifestacion

en cada persona, esta puede ser asintomatica o leve, debido a que sélo hay

manifestaciones leves, le sigue la severidad moderada, donde si se

evidencias sintomas floridos; pero sin llegar a insuficiencia respiratoria, que

requiere soporte de oxigeno; pero no llega a tener soporte ventilatorio;

mientras la forma severa, requiere soporte ventilatorio.

Evaluaciéon de Severidad:

Caso Leve: Sintomas como fiebre, tos, malestar, odinofagia, cefalea.
No disnea. Saturacién de oxigeno (SO2) > 94% vy frecuencia
respiratoria (FR) < 20/minuto®®.

Caso leve con factores de riesgo (1 o0 mas): Se refiere a los sintomas

leves asociad a edad mayor de 60 afos, pacientes
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inmunocomprometidos, enfermedad neoplasica subyacente, historia
de secuela de enfermedad pulmonar, enfermedad renal cronica,
enfermedad isquémica coronaria, diabetes mellitus, obesidad®®.

e Caso Moderado: Se presenta cuando la SO2 > 94%, ademas de
disnea o lesiones radiol6gicas (< 50% de infiltrados pulmonares),
fiebre persistente asociado a factores de riesgo, frecuencia
respiratoria > 20/minuto®.

e Caso grave (también denominado severo): Cuando la SO2 < 94%
(FiO2 0,21) o FR > 30/min o PaO2/Fi02 < 300 o TEM con
compromiso pulmonar > 50%3°,

e Caso critico: Se presenta cuando existe alteracion del sensorio,
signos de disnea, fatiga muscular respiratoria, PAM < 65, PaO2/FiO2
< 150-200 o lactato > 2, paciente en insuficiencia respiratoria con
necesidad de ventilacion mecanica, paciente en shock o colapso

vascular3,
Sintomas:

Los sintomas usualmente aparecen después de 2 a 14 dias después de la

exposicion viral®®,

Inicialmente son respiratorios, del tracto respiratorio alto, como tos, dolor de
garganta, esputo y puede estar acompafiado de sintomas generales, fiebre,
malestar general, cefalea, a veces deposiciones liquidas'®'®. Luego de la
infeccidn inicial, se puede desarrollar disnea progresiva, en esta etapa los
sintomas son compatibles con una neumonia severa. Los casos severos
evidencian complicaciones respiratorias, hepaticas, gastrointestinales,
neurologicas que pueden llevar al fallecimiento. Entre las manifestaciones

por aparatos tenemos las siguientes3®:

e Hematolbgicas: La creciente respuesta inflamatoria, determina la
produccion de interleucinas que van a disminuir la capacidad de

respuesta de los linfocitos. Linfopenia en 67 a 90%, leucocitosis
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(neutrofilia), trombocitopenia 5 a 36%. Existe lesion endotelial y
formacién de microtrombos, que se expresa en elevacion del
marcador de hipercoagulabilidad, el dimero D vy fibrindgeno,
complicaciones trombéticas hasta en 30% de los pacientes!45,
Cardiovasculares: Existe lesion endotelial y formacion de micro
trombos, dafiando los microvasos, como las arterias coronarias. La
lesion miocéardica, se evidencia elevacion de los biomarcadores
cardiacos en 20-30% de pacientes hospitalizados con COVID-19, si
existe enfermedad cardiovascular preexistente puede llegar a 55%,
arritmias ventriculares en 17% de hospitalizados y hasta 44% de los
pacientes®.

Manifestaciones renales: La lesiobn de los vasos renales arteriales
condiciona, microtrombos e Insuficiencia renal aguda en 37%, en 14%
requieren hemodidlisis, en pacientes criticos, el dafio renal se
incrementd hasta un 78%, hematuria en casi 50% de los pacientes
COVID y proteinuria en 87% de los pacientes COVID-1934.
Manifestaciones gastrointestinales: El principal lugar de reservorio del
virus es el sistema gastrointestinal, principalmente el colon. Se
evidencia anorexia (21%), nauseas y vomitos (7%), diarrea (9%),
dolor abdominal (3%). En pacientes hospitalizados, un compromiso
hepatocelular del 14 al 53%%84°,

Manifestaciones endocrinoldgicas: En pacientes con DM2 y SARS-
CoV-2, existe 6,4% de diabetes y cetosis en ausencia de diarrea o
fiebre, la relacion es desconocida ¢,

Manifestaciones neurologicas: entre las descritas se tienen 42%
cefalea, 12% mareos, mialgia 44%, anosmia 5%, ageusia 5%, el

accidente cerebrovascular agudo 6%, trastorno de sensorio 9%?%3,

2.2.6.7. Caracteristicas de los ExdAmenes Auxiliares:

Caracteristicas Laboratoriales:
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Una vez hecho el diagnéstico de COVID-19 o el caso evaluado se ajusta a la
definicion de caso COVID-19, estos deben tener idealmente la prueba rapida
y la prueba molecular, la primera con la finalidad de determinar la fase
clinica de la enfermedad y la segunda para establecer el diagndstico
etiolégico a través de PCR en tiempo real*®. La inmunoglobulina M, se
interpreta como enfermedad activa y contagiosa, dicho valor puede estar
presente 15 dias; pero puede prolongarse; mientras IgG expresa resolucion

de la enfermedad, etapa no contagiosa*®.

Para el monitoreo de los pacientes se requieren parametros de laboratorio, a
fin de predecir el curso de la enfermedad y riesgo de evolucionar al sindrome
de distrés respiratorio severo, coagulacion intravascular diseminada y falla

multiorganica®.

En el hemograma, la leucocitosis con neutrofilia y linfopenia indican
infeccion, disminucion de la respuesta inflamatoria al virus, infeccién
bacteriana®?, la presencia de trombocitopenia, se asocia a la presentacion de
coagulopatia, marcadores de inflamacion proteina C reactiva, ferritina sérica
y velocidad de sedimentacion globular, procalcitonina, su elevacién indica
proceso inflamatorio incrementado; mientras la elevacién de la lactato
deshidrogenasa se asocia a dafio pulmonar y progresion a falla
multiorganica.®® El patrén hepatocelular indica dafio hepatico. En pacientes
criticos, la elevacion de la creatinina indica dafio renal, en esta misma etapa
la elevacién del dimero D se asocia a coagulopatia, siendo la coagulacién

intravascular diseminada el marcador de laboratorio®°.
e Caracteristicas de Estudio por Imagenes:

Los estudios por imagenes en la enfermedad por COVID-19, se centran en
el estudio del aparato respiratorio, debido a que el principal compromiso del
COVID-19 es la neumonia viral*®. Los hallazgos de radiografia de térax,
donde se evidencia consolidaciones, sin claro predominio de la zona,

también se reporta la imagen en vidrio deslustrado bilateral; en la mayoria de
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pacientes en estadio temprano, no se evidencia lesiones pulmonares; siendo
la recomendacién actual, el estudio por tomografia computarizada, en todo

paciente con sospecha de COVID-19%6.

Hallazgos en el estudio tomografico por imagenes de la enfermedad por
COVID-19, comprenden: La imagen de vidrio deslustrado, generalmente
bilateral, con mayor frecuencia, ademas de engrosamiento de los septos
interlobulillares, engrosamiento pleural, patrén en empedrado, bilateral y
periférico en lébulos inferiores, consolidacion.®® Sanchez et al reporta: Vidrio
deslustrado en 88%, en patron bilateral 87,5%, con distribucion periféricas

76%, afectacion de mas de un l6bulo 78,8%*%6.
2.2.6.8. Diagnostico:

El diagnéstico inicialmente fue a través estudio por tomografia sin contraste;
posteriormente se implementd las pruebas seroldgicas o pruebas rapidas,

finalmente las pruebas moleculares.

2.2.7. Diabetes Mellitus tipo 2 y COVID-19.
2.2.7.1. Definicion:

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es una enfermedad crénica, de compromiso
sistémico, con evidencia de falla del metabolismo de la insulina, al parecer
una interaccion genética ambiental parece ser responsable de su etiologia®?.
DM2 se evidencia por niveles incrementados de glicemia, siendo el fondo,
varios mecanismos de falla en la accién de la insulina??. La gravedad de la
resistencia a la insulina depende de numerosos factores, incluidos el peso, la

edad, la herencia, el estrés oxidativo y los antecedentes endocrinos3°:52,
2.2.7.2. Epidemiologia:

Diabetes mellitus tipo 2 tiene una alta prevalencia, afecta al 10,5% de las
personas entre 45 a 64 afos y al 18,4% de las personas entre 65 a 74

afios?®. Segln la Asociacién Latinoamericana de Diabetes en el Peru existen
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1 130 800 personas con diabetes en personas de 20 a 79 afios, una
prevalencia de 5-6%, 7 129 muertes por afio y 452 300 personas no

diagnosticadas de diabetes®3.

Entre los factores de riesgo identificados tenemos edad, obesidad,
hipertension, sedentarismo e historia familiar, y el sindrome metabdlico
(obesidad central, dislipidemia, pre hipertension y niveles elevados de
glicemia), el sindrome de ovario poliquistico®. Entre los genes identificados
se encuentran aquellos que codifican el volumen de la célula beta, funcién
de la célula beta (regulacién de secrecion de insulina), al parecer las
alteraciones genéticas se dan en respuesta a estimulos ambientales®:. La
falta de respuesta de los tejidos a la (higado, masculo y tejido adiposo)
desencadena la hiperglicemia, la obesidad representa entre el 60% y 80%

de las comorbilidades asociadas a este trastorno®3.

Los datos emergentes sugieren que COVID-19 es comun en los pacientes
con diabetes, aunque la tasa de prevalencia varia en diferentes estudios y
pais, COVID-19, ademas esta asociado con otras comorbilidades®*. Entre
las comorbilidades se reportan hipertension, diabetes y ACV en el 21%, 11%
y 7% de los pacientes, respectivamente®*.

El Grupo de Trabajo de Epidemiologia de una institucion de monitoreo
epidemiolégico de China investigb a 20 982 pacientes de COVID-19
reportandose que la hipertension, la diabetes y las enfermedades
cardiovasculares se asocian en casi el 13%, 5% y 4% de los pacientes,

respectivamente!®-1°,

El grupo de vigilancia COVID-19 de Italia (n = 481) ha demostrado que el
34% de los pacientes con COVID-19 fallecieron3®, El Centro de vigilancias
de enfermedades de los EEUU (CDC) inform6 una prevalencia del 11% en
pacientes con COVID-19, siendo este relacionado con mortalidad y

severidad*?. Los pacientes con diagndstico desconocido de COVID, que
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debutan con hiperglicemia, cursan con peor prondstico que los que no
tuvieron diabetes mellitus tipo 21°.

2.2.7.3. Factores de Riesgo:

Hasta el momento no ha sido posible determinar la etiologia de DM2; por
tanto, las exploraciones de los factores de riesgo son necesarios para
plantear estrategias de control y prevencién. El principal factor de riesgo es
la obesidad, en relacion a dislipidemia e hipertension; el embarazo, que se

manifiesta con la diabetes gestacional y predominio en grupos raciales®*.

Se han planteado posibles etiologias como la genética®® sin resultados
concluyentes, no se ha podido demostrar que el tamizaje de glicemia en
grandes poblaciones nos permitan detectar en forma temprana DM25%; al
parecer asociado a factores desconocidos, generalmente la enfermedad
debuta a los 35 a 40 afios; los programas de control de DM2, proponen el
cribado a partir de esta edad independiente de los factores de riesgo®3 con

énfasis en pacientes con sobre peso u obesidad y otros factores asociados®.
2.2.7.4. Fisiopatologia:

No ha sido posible establecer las etiologias especificas; en DM2, no se
evidencia dafio del pancreas, ni lesion autoinmune de las células endocrinas,
s6lo se asocia a factores de riesgo como obesidad, donde se ha demostrado
la resistencia a la insulina®. DM2 se expresa con hiperglicemia; antes de
esta manifestacion, se desarrolla insulinoresistencia en los tejidos blanco de
la insulina (higado, musculo liso y tejido graso, musculo estriado)® también
se define la resistencia central, con produccién incrementada de glucosa por

el higado, estimulada por el ayuno.

Las células beta del pancreas responde produciendo insulina; pero ante la
insulinoresistencia, se agotan las reservas y aparece la hiperglicemia“®. Otra
hormona implicada es la incretina, que tiene accidon sinérgica con el

glucagon en el periodo postprandial, los cuales presentan disminucién de su
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efectividad®. La interaccién de estos factores determina la hiperglicemia y
sus manifestaciones para el diagnéstico de DM2.%°

La entrada celular del virus desencadena una respuesta inflamatoria con el
reclutamiento de células T auxiliares que producen interferon gamma,; esto
conduce al reclutamiento de otras células inflamatorias que conduce a una
"tormenta de citocinas" que podria conducir a dafio organico y fallo
multiorganico observado en enfermedades graves, como la diabetes;

situacién agravada en diabetes mellitus descompensada’8.

Aparte de los mecanismos habituales (alteracibn de la quimiotaxis de
neutrofilos y fagocitosis) por la cual la diabetes predispone a infecciones en
general, hay varios factores especificos responsables de un aumento riesgo
y gravedad de COVID-19 en DM2’, los receptores ACE-2 se expresan en los
islotes pancreéticos y en la infeccion con SARS CoV-1, se ha evidenciado
sobre expresion de ACE-2 en los pacientes con diabetes, al parecer causa

hiperglucemia en personas sin diabetes preexistente®®,

Se reporta que la hiperglucemia persiste durante 3 afios después de la
recuperacion del SARS, que estaria en relacién con un dafio transitorio a las
células beta®°. Aungue el efecto similar no se ha informado en COVID-19 ni
ha sido validado por los ensayos clinicos®’. Existe también la evidencia que
la microbiota del epitelio respiratorio, participa en el equilibrio de la
inmunidad; cuando este equilibrio se altera se presentan las enfermedades.
Se ha identificado que en estados de disbiosis, se expresa el marcador
ACEZ2, quien se encarga de producir péptidos antimicrobianos, produciendo

reaccion antiinflamatoria y lesién pulmonar®®,
2.2.7.5. Manifestaciones Clinicas:

La clinica de DM2 esta en relacion con la hiperglicemia; es diagnosticada
desde los 40 afos, en el contexto de obesidad (60-80%) y sindrome
metabdlico®!, la mayoria de veces esta asociado a un factor desencadenante

como son las infecciones®’.
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En general las manifestaciones clinicas comprenden una etapa denominada
debut de hiperglicemia, asociado a sintomas clasicos (poliuria, polidipsia,
polifagia y pérdida de peso involuntaria); a continuacion, se normalizan los
valores y mantenimiento de niveles elevados de hiperglicemia.
Posteriormente seguln la etapa diagnéstica y el manejo de la hiperglicemia y
control de factores de riesgo, es posible controlar la hiperglicemia; pero es
muy improbable que se restablezca a la normalidad®. Los sintomas
progresan segun control de niveles de hiperglicemia. Los sintomas van a

estar en relacion a las complicaciones, que pueden ser agudas o crénicas®®.
2.2.7.6. Complicaciones en Diabetes Mellitus tipo 2:

Las complicaciones pueden ser metabodlicas agudas o complicaciones
cronicas. Las principales complicaciones agudas, corresponden a la
hipoglucemia, predominancia del metabolismo anaerébico, con cetoacidosis

diabética y la hiperglicemia hiperosmolar®®.

Las complicaciones cronicas comprenden principalmente las vasculares
microangiopaticas, donde se describen retinopatia, nefropatia y neuropatia
diabética, en caso de inadecuado manejo, se presentan las complicaciones
vasculares microangiopaticas, como la cardiopatia isquémica, enfermedad

cerebrovascular y la insuficiencia arterial®3.

La macroangiopatia, tiene como principal manifestacion la ateroesclerosis, el
cual produce sintomas variados segun la localizacion, como angina o
sindrome de isquemia coronaria en el corazon, arteriopatia periférica en
miembros inferiores, que se manifiesta en la claudicacion intermitente, la
ateromatosis carotidea, puede disparar trombos y producir accidentes

cerebro vasculares*s.

El infarto de miocardio que se desarrolla en forma atipica, debido a la
disminucién de sensibilidad de los sensores del sistema nervioso autbnomo,

denominado infarto agudo de miocardio silente.
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Los factores de riesgo vascular (dislipidemia, HTA, tabaquismo, albuminuria)
deben evaluarse de forma sistematica, al menos una vez al afio.5! Es
necesario intervenir sobre los factores de riesgo alterados, debido a que se
ha demostrado un gran beneficio en la disminucién de la mortalidad, la
arteriopatia periférica debe descartarse periédicamente, se debe preguntar
sintomas como disminucién de sensibilidad dolorosa y térmica disminuida en

miembros inferiores, hipoestesias y parestesias.

La retinopatia diabética deberia ser valorada cada dos afios, para valorar la
nefropatia diabética se debe optimizar el control de la glucemia y de la
presion arterial, la albuminuria y el volumen de filtrado glomerular en todos
los pacientes con diabetes mellitus tipo 2°°. El pie diabético esta asociado a
aparicion de Ulceras en los pies; pero de fondo debe buscarse en forma
activa la neuropatia diabética, que se manifiesta por la disminucién de la
sensibilidad de las extremidades y la distribucibn anémala de la carga, la

historia natural de un pie diabético mal controlado es la amputacion®?.

Compromiso cardiovascular (ECV): Debido al fenomeno de ateromatosis, de
los distintos érganos con circulacion vascular periférica, que comprende al
corazon y cerebro, constituye el principal motivo de morbilidad y mortalidad
en pacientes diabéticos®. En DM2 la ECV se desarrolla tipicamente 14,6
afios antes® y con mayor severidad, que en individuos sin diabetes mellitus;
ademas, las personas con DM2 tienen dos veces mas probabilidades de
desarrollar ECV que aquellos sin DM2, independiente de la edad,
tabaquismo, IMC y presion arterial sistélica®® y la diabetes mellitus se ha
asociado con un riesgo mas del doble de muerte por causas vasculares; este
exceso de riesgo afecta de manera desproporcionada a mujeres, de tal
manera que la diabetes mellitus elimina o atenuda el riesgo reducido de ECV

gue generalmente se observa en mujeres premenopausicas®e.

Enfermedad renal: Aproximadamente el 10% de las muertes en personas
con DM2 son atribuible a insuficiencia renal®’. Diabetes mellitus causa 44%

de los casos incidentes de enfermedad renal en etapa terminal (ESRD) en
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EEUU 25% de los pacientes con DM2 tienen enfermedad renal diabética,
que se define como albuminuria persistente, tasa de filtracion glomerular
estimada reducida®, los pacientes asiaticos son mas propensos al dafio
renal, respecto de los europeos; los antecedentes genéticos, estilo de vida y
conciencia del paciente sobre complicaciones pueden explicar estas

diferencias étnicas®®8.

Otras complicaciones: Retinopatia diabética, la prevalencia de retinopatia
diabética es aproximadamente 28,5% en los EE.UU. y oscila entre el 16% y
el 35% en Asia.’®® DM2 representa el principal motivo de amputaciéon no
traumatica, aproximadamente uno de cada tres amputados tiene diabetes
mellitus®*; diabetes podria aumentar la incidencia de algunas comorbilidades
asociadas a obesidad; pero aun no hay datos a nivel poblacional®®.

2.2.7.7. Complicaciones en Diabetes Mellitus tipo 2 y COVID-19:

Diabetes y los sindromes asociados, como el sindrome metabdlico
(hipertensién, obesidad, resistencia a la insulina) al parecer se asocia a
mayor predisposicion a la gravedad; al inicio los estudios no eran
concluyentes; no obstante se esta evidenciando esta relacion entre la
severidad de COVID-19 en pacientes con diabetes!’, especialmente en
aquellos con control metabdlico inadecuado, en quienes existe
probablemente complicaciones relacionadas a microangiopatia; diversos
estudios han tratado de englobar a la relacion; pero aun los estudios no han

demostrado esta relacion®1’,

Se evidencia niveles séricos de angiotensina Il elevados, en pacientes con
COVID-19 y se asocian con elevacion de concentracion viral e injuria de
tejido pulmonar®®, debido al proceso inflamatorio se incrementa angiotensina
II, lo que agota los receptores ACE2 produciendo incremento de la
permeabilidad vascular, edema, fibrosis y gravedad de la lesiébn pulmonar
debido al efecto de angiotensina 11%°. La sobre expresion de ACE2, de

pacientes con DM2, produce un efecto protector contra angiotensina II,
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evitando la vasoconstriccion del pulmén; es probable que en el contexto de
COVID-19, esta compensacion no se dé a pesar del incremento de ACE2, lo

gue conduce a una lesiéon pulmonar mas grave®?.

Si bien los pacientes con diabetes presentan mayor gravedad de los
pacientes con COVID-19; las complicaciones, como falla renal, respiratoria o
falla multiorganica, son similares en los pacientes con COVID-19 y DM2 mas
COVID-19, siendo desconocidos los mecanismos fisiopatolégicos®?. Sin
embargo, los pacientes diabéticos con COVID-19, tuvieron mayor proporcion

de sindrome respiratorio agudo (SDRA)’3,

La tasa de fallecimientos en pacientes con COVID-19 segun comorbilidades
fue 10,5% con antecedente de ACV 7,3% en diabetes y 6,0% en
hipertensién!!. Basado en estos hallazgos y reconociendo la mayor
morbilidad y mortalidad asociados con comorbilidades, los investigadores
han propuesto recientemente que el curso del tratamiento y el prondstico de
COVID-19 debe ser estratificado en base a la ausencia o presencia de
comorbilidades en tipo A, B y C!2. Mientras que el tipo A representa
pacientes con COVID-19 con neumonia sin comorbilidades, el tipo B denota
COVID-19 neumonia con comorbilidades; y el tipo C denota COVID-19

neumonia con disfuncién multiorganica!®.

2.3 MARCO CONCEPTUAL

Edad: Tiempo transcurrido desde el nacimiento de la persona hasta una

fecha determinada, usualmente la fecha actual.®3

Género: Condicién humana, determinada genéticamente como masculino o

femenino, con fenotipo determinado socialmente.®*

Grado de instruccidon: Grado de instruccion de la persona, determinada por
el grado maximo de formacidén en las instituciones de educacion de una

localidad determinada.®®
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Ocupacién: Actividad laboral realizada por una persona, en un medio
determinado, en el &rea policial, el nivel de instruccion esta relacionado con

la actividad laboral.6®

Caracteristicas epidemiolégicas: Conjunto de datos afines con la

frecuencia y distribucién de una enfermedad o fenémeno. ©°

Caracteristicas clinicas: Conjunto de datos relacionados con la historia
natural de un problema de salud, u asociado a un sindrome clinico

desconocido.%®

Diabetes mellitus tipo 2: Enfermedad metabdlica, de curso cronico,
caracterizado por hiperglicemia y alteracién de la funcién de la insulina, de

etiologia multifactorial.®”

Tasa de mortalidad: Es la razén de personas fallecidas respecto de la
poblacion total; se expresa en mil (%) por afio, puede calcularse la tasa de

mortalidad particular, segun los objetivos de estudio.®®

Insuficiencia respiratoria: Incapacidad del sistema respiratorio para realizar
el intercambio gaseoso de dioxido de carbono y oxigeno entre el aire

ambiental y la sangre circulante en el tejido pulmonar.®®

indice de Kirby o relacién PaO2/FiO2: Parametro de oxigenacion y nivel
de dafio pulmonar, la relacién estd en funcién de la fraccion inspirada de
oxigeno: PaO2 /Fi02.7°

COVID-19: Infeccién sistémica, causada por el SARS CoV2, que causa

insuficiencia respiratoria de diferente grado de severidad.”

Dimero D: Es una prueba de laboratorio para identificar una proteina
presente en la cascada de la coagulacidn, su presencia elevada indica alta

probabilidad de hipercoagulabilidad y formacién de trombos.”?

DHL (deshidrogenasa lactica): Es una proteina que ayuda a producir

energia, se eleva en estados de respuesta inflamatoria aguda.”
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Ventilacién mecénica: Apoyo asistido de la respiracion en seres humanos,
que consiste en la conexion a la persona a un sistema de respiracion

artificial, disefiado por un sistema biomédico.%°

2.4 HIPOTESIS

Esta investigacion por ser un estudio descriptivo no requiere de hipotesis.

2.5 VARIABLES
V1:
Caracteristicas Epidemioldgicas:
— Edad: < 60 afios/> 60 afios
— Sexo: Masculino/Femenino
— Grado de instruccion: “Primaria/Secundaria/Suboficial/Oficial”
— Ocupacion: En actividad/Jubilado/No relacionado
— Lugar de procedencia: Lima/Provincia
Caracteristicas Clinicas (Sintomas):
— Fiebre (); Tos (); Fatiga (); Flema (); Disnea (); Congestion nasal ();
— Dolor toracico (); Anorexia (); Mialgia (); Odinofagia ().
— Cefalea (); Confusion (); Diarrea (); Dolor abdominal ();
Caracteristicas Clinicas (Hospitalizacién):
— Tiempo de enfermedad: <5 dias; > 5 dias
— Tiempo de hospitalizacién: <8 dias: >8 dias.

— Ingreso a UCI: Si (); No ().
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— Ventilacién mecanica: Si (); No ().

— Mortalidad: Si () No ()
V2:
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2:

— Grados de COVID-19: Leve/Moderado/Severo
2.6 DEFINICION OPERACIONAL DE TERMINOS

Edad: Tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta la evaluacién clinica

en el estudio (Ministerio de Salud del Per().4

— Adulto: 30-59 afios

— Adulto mayor: = 60 afos

Sexo: Condicién de género relacionado con el ser humano, clasificado en

masculino y femenino.

Diabetes mellitus tipo 2: Enfermedad metabdlica, de curso cronico,
caracterizado por hiperglicemia y alteracion de la funcién de la insulina, de

etiologia multifactorial.*® Criterios diagndsticos:

— Glicemia plasmética en ayunas = 126mg/dl, requiere confirmacion

— Glicemia plasmética en ayunas = 126mg/dl, con sintomas es
confirmatorio

— HbA1c = 6,5%.

— Niveles de glicemia = 200mg/dl luego de 2hrs de aplicacion de 75g de
glucosa anhidra disuelta en 375 ml de agua.

— Glicemia plasmatica = 200mg/dl en pacientes con sintomas clasicos

de hiperglicemia, obtenidas al azar.

Insuficiencia respiratoria: Incapacidad del sistema respiratorio para realizar
el intercambio gaseoso de diéxido de carbono y oxigeno entre el aire

ambiental y la sangre circulante en el tejido pulmonar?3,
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indice de Kirby o relacion PaO2/FiO2: Parametro de oxigenacion y nivel
de dafo pulmonar, se considera SDRA leve de 200-300mmHg, moderado
100-200mmHg, y severo <100mmHg?3.

COVID-19: Infeccién sistémica, causada por el SARS CoV2, que causa

insuficiencia respiratoria de diferente grado de severidad?®?.

Dimero D: Es una prueba de laboratorio para identificar una proteina
presente en la cascada de la coagulacion, su presencia elevada indica alta

probabilidad de hipercoagulabilidad y formacién de trombos?2.

DHL (deshidrogenasa lactica): Es una proteina que ayuda a producir
energia, se eleva en estados de respuesta inflamatoria aguda, el valor
promedio en adultos es 110-240 UI/L?.

Ventilacién mecéanica: Soporte ventilatorio de la funcién respiratoria en el
ser humano, requerido en caso de falla respiratoria aguda, este dispositivo
tiene dos modalidades volumen o de presion, aplicado, segun el tipo de falla
pulmonar, para su funcionamiento se requiere energia y administracion de
gases como el oxigeno, el cual es implementado en un area de cuidados

criticoss2.
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CAPITULO lll: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1. DISENO METODOLOGICO

Estudio no experimental.

3.1.1 TIPO DE INVESTIGACION

Estudio transversal, retrospectivo, observacional.
Observacional: No existi6 intervencion del investigador.

Retrospectivo: Se evaluaron las variables en un periodo anterior, marzo -
agosto del 2020.

Transversal: Todas las variables fueron medidas en una sola ocasion.
3.1.2 NIVEL DE INVESTIGACION

Corresponde a un nivel de estudio descriptivo, debido a que describe las
caracteristicas clinicas y epidemiolégicas presentes en los pacientes que

padecieron COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2.
3.2. POBLACION Y MUESTRA

Poblacion: La poblacion objetivo esta conformada por las historias clinicas
de los pacientes que padecieron COVID-19 y a su vez presentaron un
cuadro preexistente de Diabetes Mellitus tipo 2, hospitalizados en el servicio
de Medicina del Complejo Hospitalario PNP Luis N. Sdenz durante el periodo
de tiempo establecido. Segun datos de la oficina de estadistica, se
registraron 160 casos de COVID-19 y Diabetes mellitus tipo 2 hospitalizados,

durante el periodo 2020. (Poblacién: 160 sujetos)

Muestra: Sobre el grupo muestral, esta conformado por las historias clinicas
de los pacientes hospitalizados por COVID-19 y que presente un cuadro de
diabetes mellitus tipo 2 preexistente. Debido a que la poblacién solo es de
160 pacientes se emple6 a toda la poblacion para la ejecucion del estudio.

Muestra censal (160 sujetos)
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Muestreo: Probabilistico, aleatorio simple.

3.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Para la realizacion del estudio, la técnica manejada fue el andlisis
documental de las historias clinicas de los pacientes con Diabetes mellitus 2
gue se infectaron con COVID-19. Como instrumento, se disefié una ficha de
recoleccion de datos y la validacion de esta fue sometida a evaluacion por
un comité de expertos metoddlogo, especialista y estadistico, en la cual se

obtiene la siguiente informacion.

Fuente: El investigador elabor6 un instrumento ad hoc que permitié recoger
las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes hospitalizados
por COVID-19 y Diabetes mellitus tipo 2.

ftems: El instrumento comprende las siguientes partes: caracteristicas
epidemiolégicas (sexo, edad, grado de instruccion, ocupacion y lugar de
procedencia), Las caracteristicas clinicas (tiempo de enfermedad, periodo de
hospitalizacion, severidad de la enfermedad, ingreso a UCI, uso de
ventilacibn mecanica, signos y sintomas) y las caracteristicas de los
examenes auxiliares (tomografia y laboratorio). Por ultimo se indica la

evolucion hacia la recuperacion y/o al deceso.
Validacién: El instrumento fue validado por juicio de expertos.

Metodoldgica: Dr. Vallenas Pedemonte Francisco. Médico especialista en

Medicina familiar y comunitaria. (80% aplicable)

Teorica: Dr. Cardenas Espinoza Grover. Médico especialista en

Endocrinologia. (85% aplicable)
Estadistica: Mag. Aquino Dolier Sara. (85% aplicable)
3.4. DISENO DE RECOLECCION DE DATOS

Luego de la seleccion de la poblacién y el muestreo aleatorio simple, se

asigno a los pacientes un cédigo de identificacion unica (PTID), los datos
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recopilados se registraron en la ficha de recoleccibn de datos;
posteriormente los datos fueron codificados e ingresados a la base de datos
en SPSS version 25,0.

Procedimiento:

Sobre el procedimiento relacionado a la recoleccion y estructuracion de los

datos obtenidos se pueden contemplar 4 fases:

En la primera fase se solicitd autorizacion a la Direccion de la Sanidad
Policial mediante un oficio escrito para realizar el estudio en el Complejo
Hospitalario PNP “LNS” y de igual manera, tener acceso a los historiales

clinicos de los pacientes contemplados en el presente estudio.

Luego de la aceptacion de los oficios emitidos y con el consentimiento por la
Direccion Hospitalaria, se empez6 con la segunda fase en la cual se realizd
la evaluacién de historias clinicas, siendo 10 historias clinicas evaluadas por

dia, teniendo en cuenta los criterios de inclusién y exclusion.

Durante la tercera fase, los datos recolectados fueron ordenados en una
base de datos en el programa estadistico SPSS version 25,0 para la

codificacion de las variables correspondientes.

Por altimo, en la cuarta fase se llevo a cabo el procesamiento estadistico en
la cual se aplicaron las formulas estadisticas, y se elaboraran las tablas y
gréficos correspondientes.

3.5. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los datos ingresados a la base de datos SPSS versién 25,0 fueron
procesados mediante la aplicacion de medidas de tendencia central (media

aritmeética, razén de proporcion).

Las variables cuantitativas fueron procesadas segun las medidas de

tendencia central y media aritmética, mientras las variables cualitativas,
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tuvieron una operacionalizacibn en categorias para posteriormente

procesarlas segun las medidas de tendencia central.
3.6. ASPECTOS ETICOS

El presente estudio fue sometido a la evaluacion correspondiente por el
comité de ética de la Universidad Privada San Juan Bautista, quienes
revisan que los estudios realizados no vulneren los principios de
investigacion en humanos y principios éticos fundamentales como la
integridad, que es sindnimo de salud, la persona humana enfocada de forma
integral, con la maxima responsabilidad cientifica, principios basados en el
Informe de Belmont, donde se establecen los principios de respeto a la

persona, beneficencia, no maleficencia y justicia.

Una vez terminado esto, se obtuvo un documento de aprobacién emitido por
el comité de ética el cual presento el siguiente codigo (CONSTANCIA
N°194-2020-CIEI-UPSJB).

De igual forma, se tramito la autorizacion del Complejo Hospitalario PNP
Luis N. Saenz, para el acceso a las Historias Clinicas rigiéndose bajo el
marco de la ley N° 29733, Ley de proteccion de datos personales,
manteniéndose en estricta confidencialidad los nombres de los pacientes,
que tuvo efecto por parte de la Direccion de Sanidad Policial mediante el
Decreto N° 037-2020-DIRSAPOL. En el afio 1964, los delegados de las
asociaciones médicas promulgaron la declaracion de Helsinki, relacionada a
los principios éticos que debe regir la investigacion en humanos, la cual ha
sido confirmada el 2013 en Brasil®*, donde se ha ampliado ademas a la
investigacion en seres humanos, materiales humanos y de informacion. Por
tanto, no existen riesgos en el campo de la bioética en el desarrollo del

presente estudio.
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CAPITULO IV: ANALISIS DE RESULTADOS

4.1. RESULTADOS
INTERPRETACION:

En la tabla 1, se puede observar que la edad promedio es de 62,6 afios y el
61,3% de los casos son mayores de 60 afos. El sexo predominante fue el
masculino (61,9%), la mayoria con grado de suboficial (45%), prestando
servicio policial activo (51,9%) y procediendo de la ciudad de Lima (72,5%).
Fuente: Tabla 1.

TABLA 1. CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS EN PACIENTES CON
COVID-19 Y DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL COMPLEJO
HOSPITALARIO PNP LUIS N. SAENZ. PERIODO MARZO- AGOSTO DE
2020.

CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS EN PACIENTES CON COVID-19
Y DIABETES MELLITUS TIPO 2

Frecuencia Porcentaje
n 160 %
Edad
62,6 (37-80)
<60 62 38,8
> 60 98 61,3
Sexo
Masculino 99 61,9
Femenino 61 38,1
Grado de instruccién
Primaria 14 8,8
Secundaria 50 31,3
Suboficial 72 45,0
Oficial 24 15,0
Ocupacion
Policia activo 83 51,9
Policia jubilado 13 8,1
No relacionado 64 40,0
Lugar de procedencia
Lima 116 72,5
Provincias 44 27,5

Fuente: Instrumento de recolecciéon de datos.
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INTERPRETACION:

En la tabla 2, respecto a los principales signos y sintomas, se tiene un total
de 134 pacientes que presentaron fiebre, de las cuales el 73,8% fueron
varones y 26,2% mujeres; 76 pacientes presentaron tos, de los cuales 85,5%
fueron varones y 14,5% mujeres; y 50 pacientes sintieron fatiga, de los
cuales 78% fueron varones y 22% mujeres. Segun edad, la fiebre se
manifestd en 40,2% de pacientes <60 afios y 59,8% en =60 afos; tos en
51,3% de pacientes <60 afios y 48,7% =60 afios; y fatiga en 66% de

pacientes <60 afios y 34% en 260 afios. Fuente: Tabla 2.

TABLA 2. CARACTERISTICAS CLINICAS EN PACIENTES CON COVID-

19 Y DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL COMPLEJO HOSPITALARIO

PNP LUIS N. SAENZ PERIODO MARZO-AGOSTO DEL 2020. SIGNOS Y
SINTOMAS.

SIGNOS Y SINTOMAS EN PACIENTES CON COVID-19 Y DIABETES
MELLITUS TIPO 2

Sexo Edad

Signo/Sintoma Masculino Femenino <60 afos 260 afos

n % n % n % n %
Fiebre 99 738 35 26,2 54 40,2 80 59,8
Tos 65 855 11 145 39 51,3 37 487
Fatiga 39 780 11 220 33 66,0 17 34,0
Flema 30 731 11 269 28 68,2 13 31,8
Dolor toracico 26 70,2 11 298 28 756 9 244
Anorexia 21 656 11 344 28 875 4 125
Mialgia 19 633 11 36,7 28 933 2 6,7
Disnea 18 782 5 218 21 913 2 87
Dolor de garganta 18 85,7 3 143 19 904 2 9,6
Cefalea 17 100,0 O 0 16 941 1 59
Confusion 16 100,0 O 0 15 937 1 63
Diarrea 14 100,0 O 0 13 928 1 7.2
Dolor abdominal 14 100,0 O 0 13 928 1 7.2

Congestion nasal 13 100,0 O 0 13 100,0 O 0

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.
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INTERPRETACION:

En la tabla 3, se observa un tiempo de enfermedad similar en ambos sexos,
sin embargo, el tiempo de hospitalizacion fue mayor en varones (11,5 dias),
estos presentaron grado severo en 56 pacientes, 43 ingresaron a UCI, 39
con ventilacion mecanica, y 22 pacientes fallecieron. Respecto a la edad, el
tiempo de enfermedad fue similar en ambos grupos; pero la hospitalizacion
en mayores de 60 afos fue mayor (11,1 dias); igual que la severidad
presente en 38 pacientes, de los cuales todos ingresaron a UCI, 34

requirieron ventilacion mecanica, y 15 fallecieron. Fuente: Tabla 3.

TABLA 3. CARACTERISTICAS CLINICAS EN PACIENTES CON COVID-
19 Y DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL COMPLEJO HOSPITALARIO
PNP LUIS N. SAENZ PERIODO MARZO-AGOSTO DEL 2020.
HOSPITALIZACION

EDAD Y GENERO DE ACUERDO CON LAS CARACTERISTICAS CLINICAS
EN PACIENTES HOSPITALIZADOS CON COVID-19 Y DIABETES
MELLITUS TIPO 2

Sexo Edad
Parametros Masculino  Femenino <60 afios 260 afios
n % n % n % n %
Tiempo de enfermedad 51 54 5,5 51
(dias) (3-8) (3-8) (3-8) (3-8)
Tiempo de hospitalizacién 11,5 8,6 7,4 111
(dias) (3-22) (3-12) (3-12) (3-22)
Severidad
Leve 6 133 39 86,7 29 644 16 356
Moderado 37 649 20 351 13 228 44 772
Severo 56 96,6 2 34 20 345 38 655
Ingreso a UCI
No 56 479 61 521 57 48,7 60 51,3
Si 43 1000 O 0 5 11,6 38 884
Ventilacién mecanica
No 60 496 61 504 57 47,1 64 529
Si 39 1000 O 0 5 128 34 872
Mortalidad
No 77 558 61 442 55 398 83 60,2
Si 22 1000 O 0 7 31,8 15 68,2
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Fuente: Instrumento de recoleccion de datos.
INTERPRETACION:

En la tabla 4, respecto de los hallazgos por imagenes, el principal estudio
realizado fue la tomografia axial computarizada sin contraste. EI compromiso
pulmonar fue similar en ambos sexos y grupos etarios (19,4%),
representando un grado de afectaciéon pulmonar moderado; de los hallazgos
pulmonares el 79,8% de varones presentdé neumonia unilateral o bilateral,
mientras que las mujeres solo el 20,2%, el broncograma aéreo solo se
reportd en pacientes varones en 80 casos, y de igual manera el patron en
vidrio esmerilado en 74 casos. En adultos y adultos mayores se presentaron
62 casos de neumonia unilateral o bilateral, mientras que el signo de
broncograma aéreo y el patron en vidrio esmerilado se reportd con mayor

frecuencia en 260 anos. Fuente: Tabla 4.

TABLA 4. CARACTERISTICAS DE EXAMENES AUXILIARES EN
PACIENTES CON COVID-19 Y DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL
COMPLEJO HOSPITALARIO PNP LUIS N. SAENZ PERIODO MARZO-
AGOSTO DEL 2020. TOMOGRAFIA.

HALLAZGOS TOMOGRAFICOS EN PACIENTES CON COVID-19 Y
DIABETES MELLITUS TIPO 2

Sexo Edad
Parametros Masculino Femenino <60 afios 260 afios
n % n % n % n %
TEM % 19.6 19.2 19.9 19.2
(17-25) (17-25) (17-25) (18-21)

Neumonia unilateral o
bilateral

Broncograma aéreo 80 100,0 0 0 38 47,5 42 52,5
Vidrio esmerilado 74 100,0 0 0 36 48,7 38 51,3
Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

99 798 25 202 62 50 62 50
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INTERPRETACION:

En la tabla 5, encontramos una glicemia de ingreso en promedio de
130mg/dL; valores de PaFiO2 en promedio de 207,4 y una SatO2 al 91%,
que indica una funcion respiratoria deteriorada; el hemograma revela
neutrofilia con valores de 8240,5mm3; linfopenia con valores de 974mm?;
leucocitosis con valores de 11060mm?. Los valores de PCR, dimero D, DHL

y ferritina se encontraron elevados. Fuente: Tabla 5.

TABLA 5. CARACTERISTICAS DE EXAMENES AUXILIARES EN
PACIENTES CON COVID-19 Y DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL
COMPLEJO HOSPITALARIO PNP LUIS N. SAENZ PERIODO MARZO-
AGOSTO DEL 2020. HALLAZGOS DE LABORATORIO

HALLAZGOS DE LABORATORIO EN PACIENTES CON COVID-19 Y
DIABETES MELLITUS TIPO 2

Promedio Rango
Glicemia de ingreso (mg/dL) 130 80-180
VN: 70-100
PaFiO2 207,4 163-228
VN: >300
SatO2 (%) 91 85-93
VN: >95
Hemoglobina (g/dL) 11,5 9,3-14,9
VN: 12,5-16,3
Neutréfilos (mm?3) 8240,5 6199-10047
VN: 1800-7000
Linfocitos (mm?) 974 813-1135
VN: 1000-4800
Leucocitos (mm?) 11060 8720-13400
VN: 4500-11000
PCR (mg/L) 15,5 14,6-15,7
VN: 0-0,5
Dimero-D (ug/ml) 0,89 0,85-0,93
VN: 0-0,5
DHL (UI/L) 397 440-354
VN: 110-240
Ferritina (ng/ml) 1264 1227-1302
VN: 11-336

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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4.2. DISCUSION

El estudio describe las caracteristicas de los pacientes con COVID-19 y
Diabetes Mellitus tipo 2; desde el punto de vista epidemiolégico, los
pacientes estudiados en el servicio de Medicina del Hospital PNP Luis N.
Saenz, fueron mayores de 60 afios (61,3%), y en su mayoria, pertenecientes
al sexo masculino (61,9%). Esto coincide con Ashish et al*®® (2020, La India,
poblacibn de 16003 pacientes), quien encontré al sexo masculino en
predominio con un 54%; y con Shi et al’ (2020, China, poblacién 1561
pacientes) quien sefiala que la edad promedio en pacientes con COVID-19 y
DM2 fue de 64 afos.

Sin embargo, esto difiere de los resultados de Munayco et al*® (2020, Peru,
poblacion 3118 pacientes) quien sefiala que los pacientes mayores de 70
afios presentan mayor mortalidad, respecto de otras edades. De manera
similar, Ravelo et al?° (2020, Peru, poblaciéon 203 pacientes) reporta la edad
media de 76 afios en pacientes fallecidos versus los no fallecidos con una

edad de 54 anos.

Debemos tener presente que la diabetes mellitus tipo 2 es una enfermedad
cronica, y, debido a su estado de fragilidad y disminucién de efectividad de la
inmunidad celular contra los virus, como el SARS-CoV-2, el COVID-19 ha

comprometido mas a pacientes adultos mayores.

Se ha identificado que los niveles de ACE2 suelen ser mas altos en varones
y aun mas en pacientes con diabetes y enfermedades cardiovasculares. Por
lo que se deduce que los pacientes varones con diabetes mellitus tipo 2
pueden ser mas propensos a presentar cuadros severos de COVID-19 al
presentar una elevada expresion de ACEZ2, aunque actualmente se

desarrollan nuevas investigaciones para encontrar dicha relacion.

60



Desde el punto de vista clinico, los principales signos y sintomas fueron,
fiebre (83,8%), tos (47,5%) y fatiga (31,3%); esto coincide con el estudio de
Zhu et al'® (2020, China, poblacién 952 pacientes), donde reporta que la
clinica mas frecuente fue la fiebre (71,8%), tos (63,5%), fatiga (32,3%) y
ademas, los pacientes con DM2 tuvieron incidencias significativamente mas
altas de fatiga (38,0%) y disnea (20,5%). Sin embargo Rastad et al'? (2020,
Iran, poblacion 2957 pacientes), revela con mayor frecuencia, la presencia
de tos (56,4%), disnea (49,2%) y fiebre (43,5%).

Segun la literatura hasta la fecha, los sintomas que presentan los pacientes
con COVID-19 y diabetes mellitus tipo 2, suelen ser similares a los cuadros
de neumonia conocidos, sin embargo, varia la intensidad de los sintomas y

la progresién de la enfermedad.

La mortalidad en el estudio fue de 13,8%; entre los estudios que corroboran
lo encontrado se encuentra Ashish et al® (2020, India, poblacién 16 003
pacientes), que sefiala que la asociacion de COVID-19 y DM2 presenta
mayor mortalidad que COVID-19 solo; y Almeida et al® (2020, Brasil,
poblaciébn 18 012 pacientes), sefiala que los pacientes diabéticos con
COVID-19 presentaron 2,3 veces mas riesgo de gravedad y 2,5 veces mas

riesgo de mortalidad.

En relacién con los examenes auxiliares, los hallazgos por imagenes, segun
la tomografia axial computarizada sin contraste, se encontré que el 77,5%
presentd neumonia unilateral o bilateral, 50% broncograma aéreo, y 46,3%
opacidad en vidrio esmerilado; similar a lo reportado por Jutzeler et al'#
(2020, Suiza, poblacion 148 pacientes) donde el 83,6% presentaban
patrones anormales como neumonia unilateral o bilateral, broncograma
aéreo 50,5% y opacidad en vidrio esmerilado con consolidacion 47,4%;

mientras que Ravelo et al?® (2020, Perd, poblacién 203 pacientes), sefiala
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que el patron de vidrio esmerilado fue el mas frecuente, seguido de
consolidacion y la distorsion de la arquitectura.

Respecto al analisis de laboratorio, se presentaron parametros indicativos de
neutrofilia (8240mm?3) y linfopenia (974mm?3). Coincidiendo con el estudio de
Shang et al* (2020, China, poblacién 500 pacientes) quien reporta niveles de
neutréfilos mas altos y linfopenia en pacientes diabéticos con COVID-19.
Ademas, los niveles de Dimero D elevados, estarian asociados a mayor
mortalidad en poblacion COVID-19, segin Zhou et al® (2020, China,
poblacion 191 pacientes).

Debido a la pandemia por COVID-19, las autoridades sanitarias restringieron
el ingreso de estudiantes a los centros hospitalarios; asi como el contacto
con pacientes hospitalizados por SARS-CoV-2, a pesar de dichas
circunstancias fue posible concluir el presente trabajo, considerando ademas
qgue el acceso a los archivos de estadistica requeria la autorizacion de los
jefes de area cada 24 horas, y el nUmero de historias clinicas estaba sujeto a

la demanda del dia.

Es por ello por lo que el estudio requeria tener un disefio retrospectivo; por
cuanto se recolectan sélo datos consignados en la historia clinica por el
personal que atendié al paciente. No obstante, el estudio contribuird con el
conocimiento de COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en nuestro medio,
considerando ademas que los estudios realizados durante la pandemia son
en su mayoria descriptivos y reporte de casos, pueden ser extrapolados

debido al disefio de la investigacion.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

Las principales caracteristicas epidemiologicas de los pacientes con
COVID-19 y DM2 fueron, la edad promedio de 62,6 afos, a predominio
varones (61,9%), con el grado de suboficial (45%), prestando servicio
policial activo (51,9%) y con procedencia de la ciudad de Lima (72,5%).
Las principales caracteristicas clinicas en pacientes con COVID-19 y
DM2 fueron, fiebre (83,8%), seguido de tos (47,5%) y fatiga (31,3%); el
tiempo de enfermedad con el que acudieron fue similar en ambos sexos
y grupos etarios, no obstante, la estancia hospitalaria fue mayor en
varones adultos mayores, de los cuales en su mayoria presentaron un
grado severo, ingresaron a UCI y requirieron de ventilacion mecanica; la
mortalidad fue de 13,8%, representada soOlo por pacientes de sexo
masculino con mayor indice en adultos mayores.

Las principales caracteristicas de los exadmenes auxiliares en los
pacientes con COVID-19 y DM2 fueron, en tomografia, el compromiso
pulmonar fue de grado moderado (19,4%), similar en ambos sexos y
grupos etarios; sin embargo, la neumonia unilateral o bilateral se
presenté frecuentemente en varones adultos y adultos mayores;
mientras que los varones adultos mayores presentaron mayor proporcion
de signos tomograficos de lesion como broncograma aéreo y opacidad
en vidrio esmerilado. En los examenes de laboratorio, se encontro
PaFiO2 disminuido (207,4), neutrofilia (8240,5), linfopenia (974), PCR
elevada (15,5), Dimero D elevado (0,89), DHL elevada (397) y ferritina
elevada (1264).
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5.2. RECOMENDACIONES

— Se requiere intervenciones tempranas en pacientes con COVID-19
adultos y adultos mayores, enfatizando el género masculino, en especial
a los pacientes con diabetes mellitus tipo 2, debido a su vulnerabilidad y
el desarrollo de complicaciones y severidad del cuadro.

— Poner énfasis en pacientes con sintomatologia respiratoria descrita, para
un descarte precoz de la enfermedad y evitar las formas severas de
COVID-19 en pacientes con DM2, quienes requieren monitoreo y
priorizacion de apoyo hospitalario, con mayor atencién en el soporte
oxigenatorio.

— Se requiere el estudio precoz de la tomografia para establecer el grado
de compromiso respiratorio en este tipo de pacientes. Asimismo, la
valoracion de los marcadores de injuria pulmonar PaO2/FiO2 e
inflamatorios para priorizacion y pase a la unidad de cuidados intensivos

segun pronostico.
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ANEXO 1. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
ALUMNO: Gobmez Salinas Maria del Carmen
ASESOR: Dr. Vallenas Pedemonte Francisco Antonio
LOCAL: Chorrillos

TEMA: Caracteristicas clinicas epidemioldgicas en pacientes COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de

Medicina del Complejo Hospitalario PNP Luis N. Saenz. Periodo marzo - agosto 2020.

VARIABLE 1:
CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS
INDICADORES N° DE ITEMS NIVEL DE MEDICION INSTRUMENTO

Edad Valor nu~mer|co: >60 anos Nominal Ficha de recoleccién de datos
o0 260 anos.

Género Mascul_lno Nominal Ficha de recoleccién de datos
Femenino
Primaria

Grado de instruccion Secundaria Ordinal Ficha de recoleccién de datos
Superior
Policia activo

Ocupacion Policia jubilado Nominal Ficha de recoleccion de datos
Familiar

) Lima . ) .
Lugar de procedencia Provinci Nominal Ficha de recoleccion de datos
rovincia




SL

CARACTERISTICAS CLINICAS

INDICADORES

N° DE ITEMS

NIVEL DE MEDICION

INSTRUMENTO

Hospitalizacién

Si
No

Nominal

Ficha de recoleccién de datos

Ventilacibn mecanica

Si
No

Nominal

Ficha de recoleccién de datos

Evolucién

Recuperado
Fallecido

Nominal

Ficha de recoleccién de datos

Signos y sintomas

Fiebre
Disnea
Tos
Fatiga
Cefalea
Otros

Nominal

Ficha de recoleccién de datos

Hallazgos de laboratorio

Hemograma

Glucemia plasmatica
Proteina C reactiva
Lactato deshidrogenasa
Ferritina

Dimero D

AGA

Otros

Nominal

Ficha de recoleccién de datos

Hallazgos
imagenologicos

Radiografia de térax
Tomografia
Otros

Nominal

Ficha de recolecciéon de datos

VARIABLE 2:
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COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2

Leve
Grado de severidad

Moderado
Severo

Ordinal

Ficha de recolecciéon de datos

RVACIO MEDICO "MI SALUD”
%AEDIC:NA FAMILIA OMUNITARIA

_DR. EN SALUD P A - oj\' EOUCACION

ARANCISCOA, PEDEMONTE
C

558 RNE 032191

Dr. Vallenas Pedemonte Francisco
Asesor

RESPONSABLE DE ESTADISTICA ADMISION

Licenciado en Estadistica

Estadistico




L, UNIVERSIDAD PRIVADA SAN JUA BAUTISTA

Jp FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
A ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA

Titulo: Caracteristicas clinicas epidemioldgicas en pacientes con COVID-19
y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina del Complejo
Hospitalario PNP Luis N. Sdenz. Periodo marzo - agosto 2020.

Autor: Gomez Salinas Maria del Carmen

Fecha:

ANEXO 2. FICHA DE RECOLECCION DE DATOS (INSTRUMENTO)

Ficha N° H.C:

|. CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS
GENERO: Masculino[_] Femenino [_]

EDAD: <60 afios [ ] =260 afos [ ]
GRADO DE INSTRUCCION:

Primaria ]

Secundaria ]

Superior ]

OCUPACION:

Policia activo ]

Policia jubilado ]

Familiar ]

Otros:

I. CARACTERISTICAS CLINICAS

TIEMPO DE ENFERMEDAD DE DIABETES MELLITUS TIPO 2:
TIEMPO DE ENFERMEDAD DE COVID-19:

HOSPITALIZACION: Fechadeingreso: ___ Fechade alta
GRADO DE SEVERIDAD:

Leve ]

Moderado [ ]

Severo ]

VENTILACION MECANICA: Si[_] No[]
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EVOLUCION:

Recuperado  [_]

Fallecido ]

SINTOMAS:

Fatiga ] Dolor de garganta ]
Tos ] Irritabilidad/confusion ]
Cefalea ] Dificultad respiratoria ]
Anosmia ] Nauseas/vomitos ]
Disgeusia ] Diarrea ]
Otros, especificar:

SIGNOS VITALES:

FC: FR: T°: PA:  SatO2:
SIGNOS:

EXAMENES AUXILIARES

HALLAZGOS DE LABORATORIO:

Hemograma: ____ Glucemia plasmética/HbA1c:
Ferritina: Proteina C reactiva:

Dimero D: Lactato Deshidrogenasa:
AGA: Pa02:  FiOz2:

Otros, especificar:

HALLAZGOS IMAGENOLOGICOS:
Radiografia de torax:
Tomografia:
Otros, especificar:
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ANEXO 3
MATRIZ DE CONSISTENCIA

ALUMNO: Go6mez Salinas, Maria del Carmen
ASESOR: Dr. Vallenas Pedemonte Francisco Antonio
LOCAL: Chorrillos
TEMA: Caracteristicas clinicas epidemioldgicas en pacientes COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el servicio de Medicina
del Complejo Hospitalario PNP Luis N. Saenz, periodo marzo - agosto del 2020.
PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES E INDICADORES
General General General Variable 1:
¢Cuales son las caracteristicas | peterminar las caracteristicas Caracteristicas clinicas
;grgi(;?es igﬁlegolc\)}?gﬁa;y [;jiZbe:g: cll'ni_cas epidemiolégicas en los | is:  Esta investigacién epidemiologicas
. . e pacientes con COVID-19 vy ;
Meliitus tipo 2 en el servicio de | p; : : por ser un estudio - .

o X . . iabetes Mellitus tipo 2 en el descriptivo no cuenta con Indicadores:
Medicina del Complejo Hospitalario | gapyicio de Complejo | pinstesis Epidemiolégicos
PNP Luis N. Saenz Periodo marzo - | yagpitalario PNP Luis N. Saenz, P ' Edad
agosto del 20207 periodo marzo - agosto del Género

2020. Grado de instruccion
o Ocupacion
Especificos Especificos Lugar de procedencia
¢Cudles son las caracteristicas . ) . .
epidemiolégicas en los pacientes con | Describir las  manifestaciones Clinicos
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2 | €Pidemiolégicas ~ en  los Hospitalizacion
en el servicio de Medicina del | Pacientes con COVID-19 'y Ventilacion mecanica

Complejo Hospitalario PNP Luis N.
Séaenz, periodo marzo - agosto del
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¢;Cuales son las caracteristicas

clinicas en los pacientes con COVID-

Diabetes Mellitus tipo 2 en el
servicio de Medicina del
Complejo Hospitalario PNP Luis
N. Saenz, periodo marzo -
agosto del 2020.
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Hallazgos de laboratorio
Hallazgos imagenolégicos
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19 y Diabetes Mellitus tipo 2 en el
servicio de Medicina del Complejo
Hospitalario PNP Luis N. Sé&enz,
periodo marzo - agosto del 20207

¢Cudles son las caracteristicas de
examenes auxiliares en los pacientes
con COVID-19 y Diabetes Mellitus
tipo 2 en el servicio de Medicina del
Complejo Hospitalario PNP Luis N.
Séenz, periodo marzo - agosto del
20207

Identificar las caracteristicas
clinicas en los pacientes con
COVID-19 y Diabetes Mellitus
tipo 2 en el servicio de Medicina
del Complejo Hospitalario PNP
Luis N. Saenz, periodo marzo -
agosto del 2020.

Describir las caracteristicas de
los examenes auxiliares en los
pacientes con COVID-19 vy
Diabetes Mellitus tipo 2 en el
servicio de Medicina del
Complejo Hospitalario PNP Luis
N. Saenz, periodo marzo -
agosto del 2020.

Variable 2:
COVID-19 y Diabetes Mellitus tipo 2

Indicadores:
Grado de severidad
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DISENO METODOLOGICO

POBLACION Y MUESTRA

TECNICAS E INSTRUMENTO

Nivel:
Descriptivo.

Tipo de estudio:
Observacional, retrospectivo
y de corte transversal.

Poblacion:

Constituida por las historias clinicas de los pacientes que padecieron
COVID-19 y a su vez presentaron un cuadro preexistente de Diabetes
mellitus tipo 2, hospitalizados en el servicio de Medicina del Complejo

Hospitalario PNP Luis N. Sdenz durante el periodo marzo - agosto del
2020.

N= 160
Muestra: muestra censal; 160 sujetos
Muestreo: Probabilistico, aleatorio simple.

Técnica:
Andlisis documental de las
historias clinicas

Instrumento:

Ficha de recoleccion de datos
validada por expertos.
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ANEXO 4
VALIDEZ DE INSTRUMENTO — CONSULTA DE EXPERTOS

Informe de Opinién de Experto

I.- DATOS GENERALES: . Q_, 5 o C oL
P Cn2G. (v
11 Apellidos y Nombres del Experto: Dr' Q—/“Nxmg 5(\\\ = i

1.2 Cargo e institucion donde labora: M{Ql)bu QS\SXU\R’ P@KAC&*NQ’Q P'\}P SHQ )
1.3 Tipo de Experto: Metoddlogo ] Especialista Estadistico [

1.4 Nombre del instrumento: -1An0. 0 @ (deccson ¢ &O({OS

15  Autor(a) delinstrumento: Gcjmez Salinal TanG de| (mMmen

1l.- ASPECTOS DE VALIDACION

INDICADORES CRITERIOS Deficiente |Regular Buena Muy Buena Excelente
00-20% [21-40% | 41-60% 61-80% 81-100%

CLARIDAD Esta formulado con un lenguaje %5 u/C
claro.

OBJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce %5 A
respuestas.

ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances la
teoria sobre caracteristicas 850 /'O

clinicas epidemioldgicas en
pacientes con COVID-19 y
Diabetes Mellitus tipo 2.

ORGANIZACION Existe una organizacidn légica y 85 o
coherente de los items.

SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad y %(D y
cantidad. =

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer
caracteristicas clinicas

epidemioldgicas en pacientes con @:) &/c
COVID-19 y Diabetes Mellitus
tipo 2.
CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y 8” o/,
cientificos. =
COHERENCIA Entre los indices e indicadores. % %o
METODOLOGIA La estrategia responde al
propdsito de la investigacidn tipo \85 "'"/Q

descriptivo, transversal,
retrospectivo y observacional.

lil.-  OPINION DE APLICABILIDAD:

-[\ﬁ\ C&&?\/Q

IV.- PROMEDIO DE VALORACION %)6 a/,

Lugar y Fecha: Lima, 07 Octubre de 2020

Firma del Experto
D.N.I N¢
Teléfono

CMP. 48113 RNE. 38579
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Informe de Opinién de Experto

I.- DATOS GENERALES:

1.1 Apellidos y Nombres del Experto: e - VALLENAS  PEDEVIONTE  FRANCISLO
1.2 Cargo e institucién donde labora: DOCENTE ~ UPS PR

1.3 Tipo de Experto: Metoddlogo [X]  Especialista [ Estadistico (]

1.4 Nombre del instrumento: £\ChA PE QECOLECUON PE  OATCS

1.5  Autor (a) delinstrumento: (4cMEZ  SALINAS VIARIA OEL CARHMEN

Il.- ASPECTOS DE VALIDACION

INDICADORES CRITERIOS Deficiente |Regular Buena Muy Buena | Excelente
00-20% |21-40% | 41-60% 61 -80% 81-100%

CLARIDAD Esta formulado con un lenguaje

claro. /
OBIJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce

respuestas. vl
ACTUALIDAD Estd de acuerdo a los avances la

teoria sobre caracteristicas

clinicas epidemioldgicas en /

pacientes con COVID-19y
Diabetes Mellitus tipo 2.

ORGANIZACION Existe una organizacion logica y

coherente de los items. /7
SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad y /
cantidad.

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer
caracteristicas clinicas

epidemioldgicas en pacientes con o
COVID-19 y Diabetes Mellitus
tipo 2.
CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y /
cientificos.
COHERENCIA Entre los indices e indicadores. A
METODOLOGIA La estrategia responde al
propésito de la investigacion tipo /

descriptivo, transversal,
retrospectivo y observacional.

lil.-  OPINION DE APLICABILIDAD:

/Q ﬁgi(l&b@c

IV.- PROMEDIO DE VALORACION 60 c/c

Lugar y Fecha: Lima, 07 Octubre de 2020

SERVICIO MEDICO "MI SALUD"

MUNITARIA
MEDICINA PAMILIAR ¥ GO e e 0N

DR EN SALUD PUB
---"—"\'«; e

D.N.I N2
Teléfono
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Informe de Opinidn de Experto

|.- DATOS GENERALES: 6

1.1  Apellidos y Nombres del Experto: MO)- Aguno Dxlter Safo. .

12 Cargo e institucién donde labora: Decente AS36

13 Tipo de Experto: Metodélogo [ ] Especialista [ stadistico @
1.4  Nombre del instrumento: +ichon de [2ewleceicn 0¢ L

1.5  Autor (a) delinstrumento: (G 3mez Dalinaf Moda del (cnmen.
1.- ASPECTOS DE VALIDACION

INDICADORES CRITERIOS Deficiente |Regular Buena Muy Buena | Excelente
00-20% [21-40% | 41-60% 61-80% 81-100%
CLARIDAD Esta formulado con un lenguaje /
claro.
OBIJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce
respuestas. l/
ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances la

teoria sobre caracteristicas
clinicas epidemioldgicas en
pacientes con COVID-19 y
Diabetes Mellitus tipo 2.

ORGANIZACION Existe una organizacion légicay
coherente de los items.

Y

SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad y A
cantidad.

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer
caracteristicas clinicas
epidemioldgicas en pacientes con /
COVID-19 y Diabetes Mellitus
tipo 2.

CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y
cientificos.

N X

COHERENCIA Entre los indices e indicadores.

METODOLOGIA La estrategia responde al
propésito de la investigacion tipo /
descriptivo, transversal,

retrospectivo y observacional.

Ill.-  OPINION DE APLICABILIDAD:

IV.- PROMEDIO DE VALORACION 65‘ \U/O

Lugar y Fecha: Lima, 07 Octubre de 2020

RESPONSABLL DE ESTADISTICA ADMISION

Firma del Experto
D.N.I N2
Teléfono

84




ANEXO 5
PERMISO DE LA INSTITUCION

Ref.. a. HT N°20200721339. 13NOV2020.

b. DEV.N°23-2020-DIRSAPOL/CH.PNP “LNS"/
COMETINV. 24NOV2020.

c¢. DEV.N°339-2020-DIRSAPOL-CH.PNP.LNS.
DIVMEM. DEPEND.11DIC20.

d. OFIC. N°708-2020-DIRSAPOL/CH PNP LNS-
UNIDOCAP.JEF.17DIC20.

e.OFICIO N°6169-2020-DIRSAPOL/CH.PNP
‘LNS"-UNITRDOC. 19DIC20

f. INFORME N°047- 2020-DIRSAPOL-OFAD-
AREGEPSPS-EI de 26DIC2020.

DECRETO N° 037 - 2020-DIRSAPOL/OFAD/AREGEPSPS-EI

Visto los documentos de la referencia, PASE al
Sefior Coronel SPNP Nagy Esali CABRERA CONTRERAS, Director del Complejo
Hospitalario PNP “LNS”, con la finalidad de comunicarle que ésta Direccion
AUTORIZA a la estudiante Maria del Carmen GOMEZ SALINAS, a realizar sin costo

para el Estado, el Proyecto de Investigacion titulado “CARACTERISTICAS CLINICAS
EPIDEMIOLOGICAS EN PACIENTES CON COVID-19 Y DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL
SERVICIO DE MEDICINA DEL COMPLEJO HOSPITALARIO PNP LUIS N. SAENZ. PERIODO

MARZO-AGOSTO DEL 2020, LIMA”, para obtener el Titulo Profesional de Médico
Cirujano a través de la Universidad Privada San Juan Bautista, a fin de que se
brinden las facilidades necesarias para la aplicacion de instrumentos de
investigacion; debiendo disponer por quien corresponda que a través de la Unidad
de Docencia y Capacitacion del Complejo Hospitalario PNP “LNS, se comunique a
la alumna en mencion, que debe presentar a la DIRSAPOL una copia del estudio
realizado al término de su investigacién; disponiendo la supervisién y monitoreo de
dicha actividad, informando de su resultado.

Miraflores, 51) 1~ 2070

JLSQ/ECC
PJPM/msp
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