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RESUMEN

Introduccion: La COVID-19 es una nueva enfermedad declarada como pandemia el 11 de
marzo del 2020 por la OMS. Esta enfermedad esté originada por el coronavirus SARS-CoV-2
que ingresa a las células huésped utilizando como receptor a la ACE-2. Objetivos: Determinar
la tasa de supervivencia al egreso de pacientes geriatricos con diagnostico de COVID-19 e
hipertension arterial en tratamiento con IECA o ARA-II frente a pacientes sin antecedente de
hipertension arterial y sin tratamiento con IECA o ARA-II en el Hospital de Especialidades
Carlos Andrade Marin, Junio-2020. Material y métodos: Se trabajo con un carécter
descriptivo, retrospectivo y de corte transversal, utilizando historias clinicas electrénicas de
pacientes geriatricos (= 65afios), diagnosticados con COVID-19 atendidos en el servicio de
emergencia ambulatoriamente, los remitidos a hospitalizacion o a Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin durante el mes de junio-
2020. Se establece la supervivencia al egreso de pacientes geriatricos hipertensos con COVID-
19 en tratamiento por IECA o ARA-II frente a pacientes geritricos con COVID-19 sin
antecedente de HTA y sin tratamiento con IECA o ARA-II. Resultados: Los pacientes en
tratamiento con IECA o ARA-II representan el 80.56%, superando asi al grupo de pacientes
sin HTA y medicacion con IECA o ARA-II que constituyen el 70.93%. Conclusiones: La
diferencia de supervivencia entre los pacientes geriatricos hipertensos con COVID-19 en
tratamiento con IECA o ARA-II frente a los pacientes sin antecedentes de hipertension arterial

revela valores porcentuales muy aproximados sin significancia.

Palabras claves: COVID-19, SARS-CoV-2, ACE2, HTA, IECA, ARA-II.



ABSTRACT

Introduction: COVID-19 is a new disease declared a pandemic on March 11, 2020, by the
WHO. This disease is caused by the SARS-CoV-2 coronavirus that enters host cells using
ACE-2 as a receptor. Objective: This project aims to determine the survival rate at the
discharge of geriatric patients with a diagnosis of COVID-19 and arterial hypertension under
treatment with ACEI or ARA- Il compared to patients without a history of arterial
hypertension without treatment with ACEI or ARA-II at the Hospital Carlos Andrade Marin
Specialties, June- 2020. Methodology: A descriptive, retrospective, and cross-sectional
methods were applied, using electronic medical records of geriatric patients (>65 years old)
diagnosed with COVID-19 treated in the emergency service on an outpatient basis, those
referred to hospitalization or Care Unit Intensive courses at the Carlos Andrade Marin
Specialty Hospital during the month of June-2020. Survival at the discharge of hypertensive
geriatric patients with COVID- 19 under treatment by ACEI or ARB is established compared
to geriatric patients with COVID-19 without a history of HT and treatment with ACEI or
ARB-II. Results: The patients in treatment with ACEI or ARB-II represent 80.56%, thus
surpassing patients without HT and medication with ACEI or ARB-II that constitute 70.93%.
Conclusions: To conclude, the survival difference between hypertensive geriatric patients
with COVID-19 receiving ACEI or ARB treatment compared to patients without a history of

hypertension reveals very approximate percentage values without significance.
Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, ACE2, HTA, ACEI, ARA-II.
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INTRODUCCION

La COVID-19 es una nueva enfermedad declarada como pandemia el 11 de marzo del 2020
por la Organizacion Mundial de la Salud. A nivel mundial ha infectado a mas de 37 millones
de personas y ha dejado aproximadamente 1 millon de fallecidos por lo que casi toda la
poblacion mundial ha tenido que permanecer en confinamiento y distanciamiento social. Entre
los paises mas afectados se encuentra, Estados Unidos e India con mas de 7 millones de
contagios. Se dice que el foco principal de la pandemia esta situado en América, pues los
casos siguen creciendo y los fallecidos ya sobrepasan los 240.000 muertos. En Ecuador los
casos superan los 140.00 contagios y las 12.000 defunciones. (OPS, 2020) (RTVE, 2020)
(Francisco Javier Diaz-Castrillon, 2020) (Ministerio de Salud Publica, 2020)

Esta enfermedad esta originada por el coronavirus SARS-CoV-2 que ingresa a las células
huésped utilizando como receptor a la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE-2), la cual
se ha relacionado con la protecciéon frente a la hipertensién y otros procesos vasculares y
pulmonares, debido a que este receptor actla en la transformacion de Angiotensina | en
Angiotensina 1-9 y de Angiotensina Il en Angiotensina 1-7, antagonizando a la angiotensina
I, por lo que tienen efectos vasodilatadores, antiinflamatorios y favorecen la natriuresis.
(Zhou, 2020)

Los niveles de ACE-2 se encuentran sobre expresados en pacientes medicados con IECA o
ARA-Il por lo que algunas teorias indican que este tipo de pacientes tendrian mas
posibilidades de contagiarse e inclusive de sufrir cuadros graves de COVID-19 con peor

pronostico pero es algo que no estd comprobado totalmente.



CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Este nuevo coronavirus, SARS-CoV-2 usa a la Enzima Convertidora de Angiotensina 2 (ACE-
2) como puerto de entrada a las células. Este receptor es una exopeptidasa de membrana que se
presenta primordialmente en el rifion, los pulmones y el corazén. Se caracteriza por la
disminucion de la presion arterial, natriuresis y los efectos vasodilatadores que presenta.
(Garabelli PJ, 2008 )

La mayoria de teorias proponen que los pacientes que se medican con IECA o ARA-II, evitan
formacion de la Angiotensina Il 0 actuan sobre sus receptores, aumentando la regulacién de la
enzima convertidora de angiotensina Il (ACE2), lo que favoreceria al SARS-CoV-2 para
ingresar a las células. Incluso se habla de que aumentaria la carga viral y la lesién pulmonar.
(Dora Inés Molina, 2020)

Ademas existen estudios que relacionan niveles elevados de Angiotensina Il con la carga viral
de SARS-CoV-2 y el dafio pulmonar, lo que podria tener sentido si los pacientes que
consumen Antagonistas de los Receptores de Angiotensina no logran degradar la Angiotensina

Il en angiotensina 1-7. (Ministerio de Sanidad, 2020)

Sin embargo las hipo6tesis planteadas no tienen una base cientifica sustentable que lo confirme
totalmente. De tal modo que existen estudios que crean controversia, aludiendo que no hay
evidencia de que estos farmacos aumenten las probabilidad de tener enfermedad grave por
COVID-19 o muerte e inclusive llegaron a observar que habia un riesgo significativamente
menor de muerte y resultados criticos, presumiendo la posibilidad de que los IECA 0 ARA 11
tendrian una funcion protectora, especificamente en pacientes con hipertension. (Ranu Baral,
2020)

La discrepancia entre los estudios realizados hasta la fecha, la fisiopatologia de la enfermedad
por SARS-CoV-2 y el mecanismo de accion de los farmacos propuestos, IECA y ARA-II, han
originado el planteamiento del problema propuesto como la supervivencia de pacientes con

diagnostico de COVID-19 con y sin tratamiento previo.



JUSTIFICACION

A finales de diciembre de 2019, la Comision Municipal de Salud y Sanidad de Wuhan
comunicé sobre la aparicion repentina de 27 casos de neumonia de etiologia desconocida. Las
autoridades chinas identificaron como agente causante del brote un nuevo tipo de virus de la
familia Coronaviridae que posteriormente ha sido denominado SARS-CoV-2. (Ministerio de
Sanidad, 2020)

En marzo, la OMS declar6 la pandemia mundial. Desde el inicio de la pandemia hasta la fecha
de este informe se han alcanzado més de 37 millones de casos notificados en todo el mundo y
hasta la fecha se han descrito aproximadamente 140 mil casos confirmados de COVID-19 en
Ecuador. (WHO, 2020) (Ministerio de Salud Publica, 2020)

Las comorbilidades preexistentes asociadas a alta mortalidad, de acuerdo al estudio mas
amplio realizado en China, con 44.672 casos confirmados, son: enfermedad cardiovascular
(10,5%), diabetes (7,3%) e hipertension (6,0%). Estos pacientes estan entre los habitualmente
tratados con medicamentos bloqueantes del sistema renina angiotensina, como los
antihipertensivos IECA y ARA-II. El virus SARS-CoV-2 entra en las células a través de los
receptores tipo 2 de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACEZ2), principalmente
expresados por las células epiteliales, del pulmoén, intestino, rifién, corazén y vasos

sanguineos. (Zhang, 2020)

Algunos estudios en animales y en humanos han mostrado una mayor expresién de los
receptores ACE-2 en los tratados con farmacos IECA y ARAII, lo que se ha interpretado que
podria facilitar la infeccion por SARS-CoV-2. Por el contrario, algunos estudios realizados en
pacientes con COVID-19 con neumonia han llevado a otros autores a postular un efecto
protector en los tratados con IECA o ARA-II. También existe alguna evidencia de que estos
farmacos pueden tener algin beneficio en pacientes con lesion pulmonar aguda o sindrome de
distrés respiratorio agudo. Por otra parte, se estan desarrollando ensayos clinicos que junto a
los datos epidemiologicos que se van produciendo deberian permitir aclarar si existe una
relacion beneficiosa o no de estos farmacos con COVID-19, pero ain no se ha establecido.
(Bavishi C, 2020)



OBJETIVOS
Objetivo General

Determinar la tasa de supervivencia al egreso de pacientes geriatricos con diagndstico de
COVID-19 con hipertension arterial en tratamiento con IECA y ARA-II frente a pacientes sin
antecedente de hipertension arterial y sin tratamiento con IECA y ARA-II en el Hospital de
Especialidades Carlos Andrade Marin durante el mes de Junio del 2020.

Objetivos Especificos

1. Determinar la prevalencia de pacientes geriatricos con diagndstico de COVID-19
con hipertensidn arterial en tratamiento con IECA o ARA-II y pacientes geriatricos
sin antecedente de hipertension arterial y sin tratamiento con IECA o ARA-II.

2. Determinar la estancia hospitalaria y requerimiento de UCI de los pacientes
geriatricos hipertensos con diagnostico de COVID-19 en tratamiento con IECA o
ARA-I1 y sin antecedente de hipertension arterial ni tratamiento con IECA o ARA-
Il.

3. Estimar la supervivencia al egreso de pacientes geriatricos hipertensos con
diagnostico de COVID-19 en tratamiento con IECA o ARA-II y pacientes sin
antecedente de hipertension arterial ni tratamiento con IECA y ARA-II.

4. Comparar la supervivencia entre pacientes geriatricos hipertensos con diagnostico
de COVID-19 en tratamiento con IECA o ARA-Il y sin antecedente de

hipertension arterial ni tratamiento con IECA y ARA-II.



CAPITULO 11
MARCO TEORICO

Conceptos

Los coronavirus estan distribuidos considerablemente, infectan humanos, mamiferos y aves.
Causan enfermedades respiratorias, entéricas, hepaticas y neuroldgicas y reciben este nombre
por su apariencia bajo el microscopio electronico como una corona. De acuerdo con la
Taxonomia, pertenecen al orden Nidovirales, familia Coronaviridae, subfamilia
Coronavirinae, esta Ultima estd constituida por cuatro géneros: Alphacoronavirus,

Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacoronavirus. (Ranferi Aragon-Nogales, 2020)
SARS-CoV-2

El nuevo coronavirus, SARS-CoV-2, causante de la COVID-19, pertenece al genero de los
Betacoronavirus. Tiene forma esférica o irregular, con un didmetro aproximadamente de 125
nm. El genoma de este virus es ARN de cadena sencilla con una longitud aproximada de

30.000 ribonucledtidos. (Francisco Javier Diaz-Castrillon, 2020)

El genoma del virus codifica 4 proteinas estructurales: la proteina S (espicula), la proteina E
(envoltura), la proteina M (membrana) y la proteina N (nucleocapside). La proteina N,
asociada al RNA viral, y el resto estan asociados a la envoltura del virus. La proteina S forma
estructuras que sobresalen de la envuelta del virus, contienen el dominio de union al receptor
celular, es la proteina determinante del tropismo del virus, ademas de conservar la actividad de
fusion de la membrana viral con la celular en el momento del contagio. (Consejo general de

Colegios Farmaceéuticos, 2020)

Una vez que la proteina S llega a la célula blanco se une al receptor de la célula, la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE-2). Esta proteina es dividida por la proteasa (TMPRSS2)
en S1y S2. La subunidad S1 contiene el dominio de union al receptor mientras que la S2 al
péptido para la fusion a la membrana celular. Al ingresar a la célula el virus se desenvuelve y
su ARN es liberado al citoplasma para que los ribosomas comiencen la traduccion de los

genes ORF la y 1b en sus proteinas que son las que realizan la replicacién del genoma viral.



Las proteinas estructurales que son traducidas por el ARNm son ensambladas con el genoma
viral en las membranas celulares internas del reticulo endoplasmético y aparato de Golgi,
formando asi nuevas particulas virales. Las vesiculas que contienen los nuevos viriones se
unen a la membrana celular para liberar el virus al exterior, mediante exocitosis. (Francisco
Javier Diaz-Castrillon, 2020)

Inhibidores de la Enzima Conversora de Angiotensina

Los IECA disminuyen rapidamente la presion arterial al impedir la transformacion de
angiotensina | en angiotensina Il. Por tanto, su administracion reduce los niveles plasmaticos
de angiotensina Il, elevandose la renina y la angiotensina |, actuando como potentes
vasodilatadores arteriales y venosos, que producen respuestas hipotensoras prolongadas.
(SERGAS, 2018)

Antagonistas de los receptores de la Angiotensina Il

Los antagonistas de los receptores de la angiotensina Il (ARA II) actlan inhibiendo
selectivamente los receptores AT1 de la angiotensina Il. Disminuyen las resistencias
vasculares periféricas manteniendo o disminuyendo el gasto cardiaco. Reducen notablemente

los niveles plasmaticos de aldosterona y catecolaminas. (Claros, 2016)
Etiologia

En referencia a la virologia, el SARS-CoV-2, betacoronavirus, subgénero Sarbecovirus de la
familia coronaviridae, se descubrid en muestras de lavado broncoalveolar de pacientes con
neumonia de origen desconocido en la ciudad de Wuhan, en diciembre de 2019. Es el séptimo
coronavirus del cual se conoce e infecta a seres humanos. La mayoria de pacientes en la fase
inicial del virus reportaron contacto con el mercado de animales vivos, lo que lleva a pensar
que el contagio se establecié de animales a personas, es decir, este virus tendria origen
zoonotico. (BMJ Best Practice, 2020)

Existen estudios que insintan que el virus puede ser una recombinacién entre un coronavirus
de murciélago y un coronavirus de origen desconocido, pero esta teoria no esta aprobada,

todavia no se ha identificado el virus en un animal huésped. Aun asi los primeros casos



estudiados revelaron pequefios porcentajes de contagios que no estaban vinculados
directamente con el mercado de animales, por lo que se aludi6 que la propagacion de persona

a persona se estaba produciendo. (BMJ Best Practice, 2020)

La via de transmision entre humanos es similar a la de otros coronavirus, a través del contacto
directo con secreciones respiratorias de personas infectadas por SARS-CoV-2, con goticulas
respiratorias de méas de 5 micras emitidas con la tos o estornudos, que son capaces de
transmitirse hasta a 2 metros de distancia y con las manos o los fomites contaminados con
secreciones y posteriormente en contacto con la mucosa de la boca, nariz u ojos. (Consejo

general de Colegios Farmacéuticos, 2020)
Epidemiologia

El primer grupo de casos por coronavirus sucedié en Wuhan, provincia de Hubei, China, con
27 casos de neumonia, en un principio de etiologia desconocida. Las personas dentro de este
cerco habian estado expuestas a un mercado de marisco, pescado y animales vivos. (Ministerio
de Sanidad, 2020)

Asi, el 7 de enero de 2020, las autoridades chinas identificaron como agente causante del
brote, SARS-CoV-2, y més adelante, el 11 de marzo, la OMS declar6 la pandemia mundial y
hasta la fecha notifica aproximadamente 24 millones de casos en todo el mundo. (Ministerio
de Sanidad, 2020)

La mayoria de casos en América proceden de Europa, el primer caso que leg6 a América
Latina sucedié en Brasil, el 25 de febrero de 2020. Tanto asi que ocupa el segundo lugar en
relacion al nimero de fallecidos absolutos, seguidos de Ecuador que ademas también ocupada
el segundo lugar en Suramérica con el mayor numero de contagios confirmados de covid-19.
(Angel Santilan Haro, 2020)

El primer caso detectado en Ecuador inicio el 14 de febrero. Una mujer de 71 afios de edad
que ingreso al pais en la fecha mencionada, aparentemente sin sintomas, y el 29 de febrero fue
diagnosticada infecta por el COVID-19 por el Ministerio de Salud Publica, convirtiendo a

Ecuador en el tercer pais de la region en reportar un caso positivo. Desde ese entonces a la



fecha, los casos confirmados con prueba de PCR superan los 140.000 casos aproximadamente.
(Velasquez, 2020) (Ministerio de Salud Publica, 2020)

La pandemia en Ecuador se ha desarrollado de forma desigual por su estructura orogréafica.
Las provincias méas afectadas han sido Guayas y Pichincha, donde se encuentran las dos
ciudades méas pobladas del pais, con cifras superiores a los 19.000 y 26.000 casos
confirmados, respectivamente, y ademas cuentan con los dos aeropuertos internacionales del
pais, lo que aumenta el riesgo de contagios y a su vez explicaria que en un principio la
mayoria de casos fueron importados y la determinacién que tuvo Espafia en esto, ya que la
comunidad ecuatoriana es muy numerosa en dicho pais. (Velasquez, 2020) (Ministerio de
Salud Publica, 2020)

Factores de Riesgo
-Edad avanzada

El informe semanal de morbilidad y mortalidad sobre resultados severos de pacientes COVID-
19 de marzo del 2020 en Estados Unidos indicd que la poblacion adulta mayor de >65 afios
representa el 31% de todos los casos, el 45% de ellos necesita hospitalizacion, el 53% requiere
ingreso unidad de cuidados intensivos y el 80% fallece. Ademas la mayor incidencia de casos
graves es en personas de >85 afios. El estudio realizado observo en contraste que las personas

<19 afios parecen tener una enfermedad COVID-19 mas leve. (MMWR , 2020)
-Sexo masculino

Es un factor de riesgo de enfermedad mas grave, con peor pronostico y mortalidad. Segln un
estudio realizado en Reino Unido encontraron 18,4% mas de probabilidades de que una prueba
sea positiva en hombres en comparacion a mujeres. Se especula que esta teoria puede deberse
a la presencia de andrdgenos, niveles bajos de anticuerpos frente a SARS-CoV-2 que en las

mujeres, 0 que las mujeres desarrollan mejor respuesta inmunitaria. (BMJ Best Practice, 2020)



-Grupo étnico

Los grupos presentan mayor riesgo de infeccion o probabilidad de presentar cuadros graves
por COVID-19 son los de raza negra, asiatica y de minorias étnicas (BAME). Se observo que
en las etnias BAME tenian mayor carga de morbilidades cardiometabdlicas en comparacion de

las cohortes blancas. (Zahra Raisi-Estabragh, 2020)
-Comorbilidades previas

Las personas que previamente presentaban comorbilidades tienden a desarrollar mayor riesgo
de sufrir enfermedad grave y mortalidad por COVID-19. Las méas destacadas son la
hipertension, diabetes, enfermedades respiratorias cronicas, enfermedades cardiovasculares,
enfermedad renal cronica y cancer. Ademas estos pacientes requieren con mayor frecuencia
ingreso a hospitalizacién en comparacion a pacientes sin comorbilidades previas. (BMJ Best
Practice, 2020)

-Obesidad

Un meténalisis basado en 75 estudios sobre individuos con obesidad (COVID-19) demostrd
que las personas con indices de masa corporal superior o igual a 30, obesas, tienen 46% de
probabilidades de infectarse, para hospitalizarse 113%, un 74% para ingresar en UCI y para la
mortalidad un 48%. (Barry M. Popkin, 2020)

-Tabaquismo

Los fumadores activos presentan mayor riesgo de padecer enfermedad grave o critica. Los
pacientes con este antecedente tienen mayor probabilidad de presentar mortalidad hospitalaria,
avance de la enfermedad y necesidad de ventilacion mecénica. Este grupo de personas
presenta una expresion aumentada del receptor de la enzima Convertidora de angiotensina-2

en las vias respiratorias, 1o que explicaria su factor de riesgo. (BMJ Best Practice, 2020)
-Embarazo

Las mujeres embarazadas tienen mayor riesgo de padecer enfermedad grave, de requerir

hospitalizacion, ingreso en cuidados intensivos y de recibir ventilacion mecanica, mas que en



mujeres no embarazadas. Sin embargo la mortalidad no difiere entre ellas. (BMJ Best Practice,
2020)

Inmunosupresion

Dentro de este grupo estan los pacientes que se han realizado trasplantes, han recibido
transfusiones de sangre, uso prolongado de corticoesteroides u otros medicamentos
inmunosupresores. Estas personas pueden presentar mayor riesgo de padecer enfermedades
graves. Un estudio realizado por la Global Rheumatology Alliance demostrd que la exposicién
a glucocorticoides de >10 mg/dia (prednisolona) esta asociado con mayor probabilidad de

hospitalizacidn en pacientes con enfermedades reumatolédgicas. (BMJ Best Practice, 2020)
-Deficiencia de vitamina D

Un estudio realizado en Israeli evidencid que la deficiencia de vitamina D en plasma se asocia
con un mayor riesgo de infeccion por COVID-19 y de hospitalizacion. Los pacientes que
participaron en este estudio demostraron niveles de vitamina D plasmatico inferiores a 30
ng/ml. El nivel medio de vitamina D fue significativamente menor entre los que dieron

positivo que negativo para COVID-19. (Eugene Merzon, 2020)
-Infeccion por VIH

A pesar de que se han realizado revisiones sistematicas de pacientes con VIH y SARS-CoV-2
no se ha aclarado si la infeccion por VIH puede influir en la infeccion y el curso la COVID-
19. Sin embargo se observd gque pacientes con VIH-SIDA, especialmente hombres, pueden
tener mayor probabilidad de cursar con cuadros graves de COVID-19, lo cual estaria

relacionado con los antirretrovirales. (Paola Costenaro, 2020)
-Grupo Sanguineo A

Las personas con grupo sanguinea A tienen mayor riesgo de padecer la infeccién que las del
grupo O. Un estudio de la asociacion del genoma completo hall6 que los del grupo A tienen un

riesgo 45% mayor de sufrir una insuficiencia respiratoria. (BMJ Best Practice, 2020)
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- Riesgo por exposicion dentro del ambiente hospitalario

El riesgo de contraer la enfermedad se clasifica segun el grado de exposicion. Dentro del

riesgo muy alto de exposicion se incluye:

e Trabajadores y/o servidores del cuidado de la salud como doctores, enfermeras,
dentistas, paramédicos, entre otros.

e Personal de laboratorio que recopilan y manejan los especimenes de pacientes con
sospecha y confirmados de COVID-19.

e Trabajadores de morgues que realizan autopsias, que realizan procedimientos con
aerosol en los cuerpos de personas con sospecha y confirmados de COVID-19.
(Ministerio de Trabajo, 2020)

En el riesgo alto de exposicidn se encuentran:

e Personal de apoyo y cuidado de salud que deban entrar a los cuartos expuestos a
pacientes sospechosos y confirmados de COVID-109.

e Trabajadores de transportes médicos que trasladan pacientes que se conoce o0 sospecha
de COVID-19.

e Servidores mortuorios involucrados en la preparacion de cuerpos de personas que se
conoce o se sospecha de COVID-19 al momento de su muerte. (Ministerio de Trabajo,
2020)

En el riesgo medio de exposicion:

e Incluyen a los servidores que requieren contacto frecuente y/o cercano, menos de 1,8
metros, con pacientes que podrian estar infectados con el SARS-CoV-2, pero que no se
conoce 0 se sospecha que porten COVID-19. Por ejemplo en ambientes de trabajo de

alta densidad poblacional o alto volumen comercial. (Ministerio de Trabajo, 2020)
En el riesgo bajo de exposicion o de precaucion:

e En esta categoria se incluyen los trabajos que no requieren contacto con personas que
conoce o sospecha que esten infectadas, o que tengan contacto cercano frecuente con el

publico en general. (Ministerio de Trabajo, 2020)
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Fisiopatologia

La fisiopatologia del SARS-CoV-2 se puede entender desde algunos puntos de vista, ya que
interactta con el sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), el sistema inmunitario y

con la coagulacion y el sistema microvascular.
Interaccidn con el sistema renina-angiotensina-aldosterona

El SARS-CoV-2 entra a la célula utilizando como receptor a la ACE-2, igual que ocurre con el
SARS.-CoV, sin embargo la afinidad del SARS-CoV-2 por la ACE-2 es de 10 a 20 veces
mayor. ES una exopeptidasa de membrana presente fundamentalmente en el rifidn, los

pulmones y el corazon. (Francisco Javier Diaz-Castrillon, 2020)

La ACE-2 funciona trasformando la Angiotensina | en Angiotensina 1-9 y la Angiotensina 11
en Angiotensina 1- 7. Estos productos finales tienen efectos vasodilatadores, antifibrosis,
antiinflamatorios y favorecen la natriuresis, contrarregulando la accion de la Angiotensina I,
por lo tanto ayudan a reducir la tension arterial. Es por esto que la ACE2 se ha relacionado con
la proteccién frente a la hipertension, la arteriosclerosis y otros procesos vasculares y
pulmonares. En casos graves de COVID-19 se ha observado niveles de Angiotensina Il muy
elevados, por lo que se ha establecido una relacion entre el nivel de Angiotensina Il con la
carga viral y el dafio pulmonar. Este desequilibrio del SRAA puede relacionarse con la
inhibicion de la ACE-2 por parte del virus. (Ministerio de Sanidad, 2020)

Interaccion con el sistema inmunitario

La activacion de la via inmunitaria se da a partir de la activacion de linfocitos T helper (Th)
CD4+ y CD8+, los cuales son expresados en mayor proporcion en pacientes con neumonia por
SARAS-CoV-2, principalmente en los ingresados en UCI. La infeccion activa el sistema
inmune generando una respuesta excesiva que puede estar relacionada con mayor lesion
pulmonar y una mala evolucién clinica. Cuando la respuesta inmune es ineficaz el virus se
podria propagar de forma mas agresiva produciendo dafio tisular pulmonar, activando
macrofagos y granulocitos y liberando masivamente citoquinas pro-inflamatorias, esta

hiperactivacion conduce a una deplecion linfocitaria asociada al dafio tisular y se denomina
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como sindrome de liberacion de citoquinas (CRS), asociado al sindrome de insuficiencia
respiratoria o distrés respiratorio del adulto (SDRA). (Ministerio de Sanidad, 2020)

Interaccién con la coagulacion y el sistema microvascular

La activacion excesiva del sistema inmune que causa liberacion de citoquinas produce dafio
del sistema microvascular y activa el sistema de coagulacién e inhibicion de la fibrindlisis.
Los pacientes COVID-19 presentar niveles de antitrombina menores, y de dimero D vy
fibrindgeno son mayores en la poblacién general. La IL6 puede causar trastornos de la
coagulacién a través de la estimulacién hepatica para la sintesis de trombopoyetina y
fibrindgeno, aumento de la expresion del factor de crecimiento endotelial vascular, expresion
de los factores tisulares de los monocitos y la activacion del sistema de coagulacion
extrinseco. La trombina generada puede inducir al endotelio vascular a producir mas IL-6 y
otras citoquinas. También se ha observado alteracion de las plaquetas por varias vias, como el
dafio indirecto mediante invasion de las células madre hematopoyéticas de la médula 6sea o
dafio directo a traves de la activacion del complemento. La inflamacion e hipoxia causan
agregacion plaquetaria y trombosis, con aumento de consumo de plaquetas. Todos estos

factores conducen a un estado de hipercoagulabilidad. (Ministerio de Sanidad, 2020)
Diagnostico
-Clinico

Los sintomas de COVID-19 no son especificos y la enfermedad puede presentarse de
diferentes formas, desde asintomatico hasta neumonia grave y la muerte. Un reporte de la
OMS-China sobre la enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19) indic6 que dentro de un
grupo de 55.924 casos confirmado presentaron los siguientes sintomas en el porcentaje
correpondiente: fiebre (87,9%), tos seca (67,7%), fatiga (38,1%), produccién de esputo
(33,4%), dificultad para respirar (18,6%), dolor de garganta (13,9%), dolor de cabeza (13,6%),
mialgia o artralgia (14,8%), escalofrios (11,4%), nauseas o vomitos (5,0%), congestion nasal
(4,8%), diarrea (3,7%) y hemoptisis (0,9%), y congestion conjuntival (0,8%).
Aproximadamente el 80% del grupo estudiado tuvieron una enfermedad leve a moderada, que

incluyé casos de neumonia; el 13.8% tuvo enfermedad grave acompafiada de disnea,
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frecuencia respiratoria >30 rpm saturacion de oxigeno en sangre inferior a 90%, relacion PaO2
/ Fi02 <300 y / o infiltrado pulmonar > 50% del campo pulmonar en 24-48 horas; y el 6,1%

son criticos, con falla respiratoria, choque séptico y/o falla multiorganica. (WHO, 2020)

La sintomatologia es tan inespecifica que en estudios realizados en Hospitales de Wuhan se
reveld que el 36% de pacientes presenta sintomas neurologicos: mareo 17%, alteracion del
nivel de conciencia 7%, accidente cerebrovascular 2,8%, ataxia 0,5%, epilepsia 0,5% vy
neuralgia 2,3%. Asi tambien se evidenciaron sintomas oftalmoldgicos, presentando o0jo seco
20,9%, vision borrosa 12,7%, sensacion de cuerpo extrafio 11,8% Yy congestion conjuntival
4,7%. Dentro de los sintoma otorrinolaringolégicos los mas frecuentes con el dolor facial,
obstruccion nasal, anosmia y disguesia. Estos dos Ultimos fueron los sintomas que mejor

predijeron la enfermedad. (Ministerio de Sanidad, 2020)

Se pueden producir formas atipicas de COVID-19 en pacientes inmunocomprometidos o de
edad avanzada, caracterizada por delirio o episodios de confusion, disminucion funcional,
movilidad reducida y sincope. Es posible que los pacientes de edad avanzada con
comorbilidades, puedan presentar en un inicio sintomatologia leve pero después sufrir un
deterioro. (BMJ Best Practice, 2020)

-Escalas de Clasificacion

-Escala de Disnea NYHA: esta escala evalla la clase funcional en hipertensién pulmonar,
clasificandola en 4 clases y basandose en las limitaciones de la actividad fisica del paciente.
(MSP, 2020)
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llustracion 1. Escala de evaluacion de la disnea NYHA
Escala de evaluacién de la disnea NYHA: New York Heart Association (17)
| Sin limitacion de actividad fisica.
La actividad fisica ordinaria no causa fatiga excesiva,

palpitaciones, Disnea (falta de aliento).

] Ligera limitacion de la actividad fisica.
Comodo en reposo. La actividad fisica ordinaria provoca fatiga,

palpitaciones, Disnea (falta de aliento).

] Limitacion marcada de la actividad fisica.
Comodo en reposo. Una actividad inferior a la normal causa

fatiga, palpitaciones o Disnea.

IV Incapaz de realizar cualquier actividad fisica sin molestias.
Sintomas de insuficiencia cardiaca en reposo. 5i se realiza alguna

actividad fisica, aumenta la incomodidad.

Fuente: Consenso Multidisciplinario Informado en la Evidencia sobre el Tratamiento de COVID-19 (MSP, 2020)

-Escala de CURB-65 Y CRB-65: la British Thorax Society desarrolld algunos parametros para
identificar los casos de NAC maés graves, entre estos datos clinicos y de laboratorio. Esta
escala clasifica a los pacientes en 3 niveles de gravedad los cuales valora un manejo
ambulatorio domiciliario, evaluacion y manejo hospitalario. En la escala CURB-65 se
incluyen examenes de laboratorio a diferencia de la escala CRB-65 en la que no se incluyen
resultados de laboratorio. (MSP, 2020)
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llustracién 2. Puntuacion CRB-65

Evaluacion de la gravedad y riesgo de mortalidad por neumonia en primer nivel de atencién:
Puntuacion CRB-65* (18,19)

Parametro
(1 punto por cada respuesta positiva)

1. CONFUSION

s Cambio agudo del estado mental

s Dificultad para seguir una
conversacion

s Manifiesta ideas incoherentes

s Confunde a las personas

s Alteracion de conciencia (letargo o
estupor)

s Nueva desorientacion (persona,
lugar o tiempo)

2. FRECUENCIA RESPIRATORIA
ELEVADA
« 30 respiraciones por minuto o mas

3. PRESION ARTERIAL BAJA
= Diastdlica de 60 mmHg 0 menos o
# Sistdlica de menos de 90 mmHg

4. EDAD 2 65 ANOS

Categoria Riesgo
Puntos Man
. riesgo mortalidad g
Manejo
0 domiciliario +
Puntos Bajo menora 1% Seguimiento
frecuente
la2 entre
Intermedio
puntos 1a10%
Evaluaciony
Manejo
hospitalario
304
Alto mayor a 10%

puntos

* Mota: si se dispone de nitrogeno ureico se puede emplear CURB-65

Fuente: Consenso Multidisciplinario Informado en la Evidencia sobre el Tratamiento de COVID-19 (MSP, 2020)
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-Criterios de ingreso a UCI: estos criterios se emplean en neumonia por SARS-CoV-2 y
ayudan al clinico a la decision del ingreso a UCI. (Ministerio de Sanidad, 2020)

llustracion 3. Criterios para el ingreso en la unidad de cuidados intensivos

Criterios de ingreso en UCI ATS/IDSA: 1 mayor o 3 menores

Criterios mayores:
+ Mecesidad de ventilacidn mecanica invasiva
+ Shock con necesidad de vasopresores

Criterios menores:

# Frecuencia respiratoria=30 RPM * Leucopenia <4.000 cel/mm3

¢ Pa0:/Fi0x< 250 » Trombocitopenia: plaquetas <100.000

+« Infiltrados multilobares cels/mm3

¢ Confusion/desorientacién ¢ Hipotermia (2t central <36.8)

#  Uremia (BUN =20 mg/DL) + Hipotension con necesidad de administracion
agresiva de fluidos

Fuente: Ministerio de Sanidad. Manejo clinico del COVID-19: atencion hospitalarial8 de Junio 2020.
(Ministerio de Sanidad, 2020)

-Escala SOFA: esta escala se usa en la UCI para cuantificar los fallos multiorgénicos y para

dar seguimiento evolutivo. (Ministerio de Sanidad, 2020)

llustracion 4. Escala Sepsis related Organ Failure Assessment (SOFA)

Escala SOFA (Sepsis related Organ Failure Assessment)

Criterio 0 +1 +2 +3 +4
Respiracidn
; ;"m N 100 <400 <300 <200 <100
a mmHglo | =
S o 221-301 | 142-220 67-141 <67
5a02/FI0:
Coagulacién
€ L >150 <150 <100 <50 <20
Plaguetas 10°/mm
Higado
‘gaco <12 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 12,0
Bilirrubina (mg/dL)
.Cardlﬂva!tular - N Duparﬁina a5 Dﬂpalﬁsil'lf ::ﬁiii de deaﬂ'li:lfsanﬂﬂiii de
Tensidn arterial i Ll
: mimHg mmHE oDobutaminaa | - renaling a 50,1 Adrenalina > 0,10

cualguier dosis
o Moradrenaline a 20,1 Moradrenalina a = 0,1

Sistemna Nervioso
Central 15 13-14 10-12 ] <h
Escala de Glasgow

Renal 3,549 5.0
>
Creatinina (mg/dL) o <1,2 1,2-1.9 2,0-3,4 T '
) N <500 <200
Flujo urinario (mL/d)

Paly: presidn arbenal de ouigena; FI;: fraccidn ucm'g:n: irspirada; 5a0;, Saturacicn arterial de oxigeno periferico; PFAM, presidn artenial medsa; a).
Paly/FI0; es relacidn utiizada preferentemente, pero si no estd disponible uwsaremas & 5a0,FI0;: bl Medicamentos vasoactivos administradas
durante al menos 1 hom (dopamina y noradrenaling como g/kgmin] para mantener la PFAM por encima de B5 mmHg.

Fuente: Ministerio de Sanidad. Manejo clinico del COVID-19: atencion hospitalaria. 18 de Junio 2020.
(Ministerio de Sanidad, 2020)
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-Escala de BRESCIA: esta escala o algoritmo fue descrito para el

manejo de pacientes

sospechosos o confirmados de Covid-19, se basa en la gravedad clinica que presentan los

pacientes. (MSP, 2020)

llustracion 5. Escala de BRESCIA para predecir gravedad y/ Pronostico para COVID-19

ACOVIDI? Pretimons
o«

ot wdenst ™ el

TCR fiow COVTDIF v winling Sor 1. Pataent fuw

renits N e [rapat o TRt
oep townth) ot roet of during reirmasd oy

(mtting up m bed medug Idbeg sw ko ug

comgliing )

2 Dseatlang rote - 22
31200 - 64aumite o SpO3 - 90%
4 Sagmficast worseming of Clest NRwy

camain 1 coster

1’PAI‘ llF\l‘
o NIV

— —
| Intubate
| patioat

® & o o

O-©-O-®

BRESCIA COVID-19 RESPIRATORY SEVERITY SCALE - BCRSS

p -
g S Sy
Keep patients momtored with SpO., ‘ Bundudthe s
and climcal evaluation Lopemavie siossvu
;. J Loc bocated darwnuvie)
/
Add Oxygen Keep patients ‘
monitored with SpO, and clmical
\ evahuation )
£ r= =
Perform CXR. Gas Analyses. Add Oxygen W
‘ Keep patients monuored with SpO, and
chincal evalustion. | Conaniler Mw'

Clorogaine o
hydroxycloroqune /

{ S
| Perform CXEB every two dons and Gas ] g
Asulyan toesco s day. Keep paticate meanored Conunbes Desarmtymone’
with Spi, med clinscal evalustion ) T~ :
' N 4 \
Keep Patients m [CU wang an internal ‘
weanng protosol
\ Y
Try to manunize sodation W Retnchosiv s ot ot vraae
(RASS -1 o 0) ‘ Loyt e
| Perform SET daily |
\ J .
, - Chosnduies of
[ Ty chomy cloroquees
Tey 1o msnimize sedation
(RASS -1 o 0)
T = Conabes Desmmetlowe
( \ =
Perform Dest FEEP and Complace Comidis Yocirmd®
calcalation. Try 10 suspend NMEA ‘
Optmsize volume status
J
’ )
‘ Hagh beved of complexity
— .‘I \¥ —
T el
sl o fibanog

Fuente: Consenso Multidisciplinario Informado en la Evidencia sobre el Tratamiento de Covid-19. 14 de junio

del 2020. (MSP, 2020)

-Escala NEWS: Esta escala fue desarrollada por un grupo de expertos del Sistema Nacional

de Salud, con el fin de identificar los pacientes que presentan deterioro clinico dentro de las 24

horas, y con estos resultados poder definir el cuidado y monitoreo que se debe prestar a los

pacientes. Presenta puntuaciones de 0 a 13, la cual es clasificada en riesgo bajo (1-4), riesgo

moderado (5-6) y alto riesgo de deterioro (<7).
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llustracion 6. Escala basada en Parametros fisiologicos de la National Early Warning Score
(NEWS). (CEBM, 2020)

Early warning score for 2019-nCoV Infected Patients

PARAMETERS 3 2 1 0 1 2 3
Age <G5 =65
Respiration Rate =3 8-1 12-20 21-24 225
Oxygen Saturations =91 g2 - 93 94 - 95 =06

Any Supplemental

h(
Oxygen fes Mo
Systolic BP =40 91 - 100 101 - 110 111 -218 =220
Heart Rate =40 41 - 50 51-80 81-110 111 -130 =131
Drowsinass
Consciousness Alart Latargy
Coma
Conlusion
Temperature =35.0 35.1- 36,0 35.1-38.0 38.1-39.0 239.1
Early warning rules for 2019-nCoV Infected Patients
Monitorin
Score Risk Grading | Warning Level 9 Clinical Response Solution
Frequency
0 / Q12h Routine Monitoring

Maintain existing monitoring/
1-4 Low Yellow Q6h Bedside evaluation by nurse Increase monitoring frequency/
Inform doctor

5-6 Maintain existing treatment/
. f
or 3 in one Medium QOrange Q1-2h Bedslde'; s zz‘:‘s KAy Ad|ust treatment plan/
parameter CCRRT* remote consultation

s facing
ble brain injury, irr . muitiple organ
Continuous fall ind-stag f or lung disease, me tic tumors, etc

v Should be dis srgently by the expert group about the admission
decision

Fuente: Center for Evidence-Based Medicine. (CEBM, 2020)
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- ESCALA DE PADUA: Con esta escala podemos valorar el riesgo trombdtico de los
pacientes hospitalizados. (Freile, 2020)

llustracion 7. Escala de PADUA

ESCALA DE PADUA

FACTOR DE RIESGO Puntuacion

w

Cancer activo

TEV previo (excluyendo trombosis superficial)

Movilidad reducida (mas de 3 dias)

Conocimiento de una condicién trombofilica

Trauma o cirugia reciente {(menos de 1 mes)

Ancianos (>70 anos)

Falla cardiaca o falla respiratoria

infarto agudo de miocardio o accidente cerebrovascular

Infeccion aguda y/o descrden reumatologico
Obesidad (IMC >30)

Tratamiento hormonal en curso

ol e e e e o w | w (W

<4 puntos: bajo riesgo
2 4 puntos: alto riesgo

Fuente: Trombofilaxis en pacientes con COVID-19. (Freile, 2020)

20



-Escala de ERVI: Esta escala radiolégica nos ayuda en la valoracion para ingresos
hospitalario. (Lozano, 2020)

llustracion 8. Escalas de severidad pronostica en radiografia simple de torax

a. Sin lesiones (0 puntos).

Unilateral con menos de tres lesiones de
b cualquier tipo o menos de tres campos
pulmonares afectados. a+b (1 punto).

Unilateral con tres o mas lesiones de cualquier
C tipo o los tres campos pulmonares afectados
(3 puntos).

d Bilateral: b+b (2 puntos), b+c (4puntos), c+c (6
puntos).

Anadir un punto adicional si entre ambos
€  pulmones estan afectados mas de tres
campos pulmonares

Anadir un punto adicional si existe consolida-

f cion (puede traducir neumonia bacteriana o
coinfeccion), adenopatias o derrame pleural, o
evolucion a SDRA.

Fuente: Consenso de la Federacion Ecuatoriana de Radiologia e Imagen frente a la pandemia por COVID-
19/SARS-Cov-2. (Lozano, 2020)

-Escala de RALE: Esta escala se encarga de valorar el grado e edema pulmonar en el SDRA.
Tiene un rango de 0 a 4 puntos y generalmente nos ayuda a calcular la afectacion de cada
pulmon. Para valorar esta escala debemos dividir cada pulmdn en 4 zonas tomando en cuenta
que la mitad sera el hilio pulmonar, cada zona representara el 25% del pulmoén, se sumaral

punto por cada zona que presente opacidades en vidrio esmerilado. (Lozano, 2020)
llustracion 9. RADIOGRAFIA - ESCALA RALE

Puntaje:
1 Mormal: puntuacion O
2 Menor al 25%: puntuacicn 1
3 25-50%: puntuacion 2

| PPN 4 50-75%: puntuacion 3
= 5 Mayoral 75%: puntucion

Fuente: Consenso de la Federacion Ecuatoriana de Radiologia e Imagen frente a la pandemia por COVID-
19/SARS-Cov-2. (Lozano, 2020)
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-Escala CO-RADS: esta escala se basa en los hallazgos tomogréaficos de pacientes con
sospecha de Covid-19. (José Javier Elizalde Gonzalez, 2020)

llustracion 10. Escala de sospecha por hallazgos tomograficos

Escala CO-RADS

Clasificacion Sospecha Hallazgos tomograficos

CO-RADS 1 No Mormal o sin anormalidades
Infecciosas

CO-RADS 2 Baja Anormalidades consistentes
CON INfecciones que no san
COVID-19

CO-RADS 3 Indeterminada Indeterminado o no concluyente

CO-RADS 4 Alta Anormalidades sospechosas de
COVID-19

CO-RADS 5 Muy alta Hallazgos tipicos de COVID-19

CO-RADS 6 PCR positiva

Fuente: Guia COVID-19. Para o cuidado do paciente critico con infeccién por SARS-CoV-2. (José Javier
Elizalde Gonzéalez, 2020)

-Examenes Complementarios
Ex&menes de laboratorio
DETECTAN AL VIRUS
Test Moleculares

v Test RNA (RT - PCR)
Estos test se basan en la deteccion del acido ribonucleico (ARN) del SARS-CoV-2
mediante la RT-PCR (Reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa reversa),
fundamentada en la amplificacién del genoma del virus. Es la prueba gold standard ya
que presenta alta especificidad y sensibilidad, aproximandose al 100%; la sensibilidad
varia en cada muestra como es muestra de esputo 89%, muestra nasal 73% y muestra
orofaringe: 60%. (Mamiko Onoda, 2020)
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En estos resultados pueden existir falsos negativos y falsos positivos
Falsos Negativos:

v/ Pueden darse por una muestra inadecuada o escasa
v Si el transporte no se mantiene en cadena de frio
v Muestras mal etiquetadas (Mamiko Onoda, 2020)

Falsos Positivos:

v Puede darse si existe una contaminacién cruzada entre las muestras durante el

procesamiento. (Mamiko Onoda, 2020)
Prueba Rapida de PCR

En esta prueba se utiliza muestras nasofaringeas y los resultados estan listos en 45 minutos.
Estas pruebas son procesadas en maquinas automatizadas y se realizan de una en una, alguna
de estas pruebas rapidas utiliza la amplificacion isotérmica mediada por bucle de transcripcién
inversa, que es una técnica de amplificacion y deteccion de los &cidos nucleicos para el
diagnostico de agentes infecciosos. Este test es de alta sensibilidad y especificidad. (Mamiko
Onoda, 2020)

Test Antigenos

v Test seroldgicos (ELISA)
Es un método de diagndstico alternativo para SARS-CoV-2, esta prueba se encarga de
la deteccion de la proteina (Ag) de la superficie del virus, la muestra que se requiere es
un hisopado nasofaringeo o estupo. Se ha demostrado una alta sensibilidad (>95%) y
una especificidad (>98%) los resultados generalmente estan listos a los 30 minutos.
(Universidad de Antioquia, 2020)

Si obtenemos un resultado positivo, existe la deteccidn del antigeno viral que implica

la replicacion activa del virus la cual nos indica la infeccion actual del SARS-CoV-2.
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Si al contrario obtenemos un resultado negativo no nos indica que no presente la
infeccion ya que dada la baja sensibilidad es posible presentar falsos negativos.
(Mamiko Onoda, 2020)

DETECCION DE ANTICUERPOS (IgM/1gG)

Estas pruebas detectan los anticuerpos presentes frente al SARS-CoV-2, estos test se realizan

en una muestra de sangre, suero o plasma.

Las ventajas de esta prueba es que son rapidas y sencillas, los resultados se obtienen en un
aproximado de 15 minutos. Las desventajas es que se pueden presentar falsos negativos

especialmente en fases de inicio de la infeccion. (Mamiko Onoda, 2020)

llustracion 11. Interpretacion de resultados combinando PCR y deteccion de anticuerpos

Resultados Significado clinico
| PCR IgM 1gG
- - - Negativo
it = = Fase precoz de la infeccidn
1 i - Fase aguda
it g + Fase aquda (mas evolucionada que anterior)
1t - + Fase final de la infeccion
- 1F - Estadio temprano con falso negativo. PCR de confirmacion
- - + Infeccién pasada
- + + Enfermedad en evolucion. PCR de confirmacion

Fuente: Protocolo de actuacion de la Junta de Castilla y Leon, 2020.

IMAGEN
Tomografia computada de Torax

La TCT segun un meta-analisis reciente reporta una sensibilidad de 94% y una especificidad
de 37%. Los mismos que aportan a las TCT como una prueba valida para pacientes con
sospecha o confirmacién de la enfermedad. Los Hallazgos méas frecuentes tomograficos
corresponden a opacidades pulmonares con densidad en vidrio esmerilado, las mismas que se
asocian a focos de condensacion y engrosamiento intersticial con patron de tipo empedrado.

Generalmente la morfologia de estas opacidades suelen ser redondeadas. La distribucion en el
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parénquima pulmonar es predominante en las bases de manera bilateral y periférica; y hacia
las zonas posteriores e inferiores del parénquima pulmonar. (Felipe Castillo A., 2020)

En la evolucion temporal de la enfermedad existen alteraciones en las imagenes tomogréficas,
generalmente en los primeros dias de la infeccion se presentan las opacidades en vidrio
esmerilado en un 62%, en los siguientes dias se observan focos de condensacion en un 23%.
A medida que la enfermedad progresa la imagen puede revelarnos opacidades en vidrio
esmerilado disminuyen en un 45% esto a expensas del aumento de un patron mixto de

opacidades y focos de condensacion en un 38%.

En conjunto la Sociedad de Radiologia de Norteamérica (RSNA), la Sociedad de Radiologia
Torécica (STR) y el Colegio Americano de Radiologia (ACR), realizaron un consenso en
categorias para reportar las infecciones por COVID-19 en tomografias computarizada. Siendo

estos un Patrdn tipico, indeterminado, atipico y negativo para neumonia.

El 27 de abril la Sociedad Radioldgica de Neerlandesa reportdé un nuevo sistema de reportes
denominado COR-RADS, la cual varia desde muy bajo nivel de sospecha hasta muy alto.
(Felipe Castillo A., 2020)

Radiografia de Térax

La radiografia de térax es considerada un estudio recomendado para pacientes con
enfermedades respiratorias agudas, ya que la misma es de facil accesibilidad, en comparacion

a la tomografia tiene menos dosis de radiacién. (Felipe Castillo A., 2020)

En los hallazgos radioldgicos por infeccion de COVID-19 se observan y analizan hallazgos
similares a los de la tomografia. Al igual que en la tomografia la Sociedad Britanica de
Imagenologia Toracica (BSTI) propone una clasificacion para radiografia de torax las cuales
consideran la ubicacion y el predominio de las alteraciones radiolégicas que se encuentren.

Siendo asi 4 patrones radioldgicos:

v Clésico- probable COVID-19: existe la presencia de varias opacidades pulmonares
distribuidas bilateralmente, focos de condensacion y presencia de vidrio esmerilado

estas de predominio inferior y periférico.
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v Indeterminado para COVID-19: no cumplen criterios para clasificarlo como un patrén
clasico de COVID-19. En esta clasificacion podemos encontrar varias opacidades
distribuidas en forma difusa y con predominio de condensaciones multiples,
unilaterales y periféricos en la parte superior.

v No COVID-19: existen alteraciones especificas de otras patologias,

v Normal: sin hallazgos radioldgicos (Felipe Castillo A., 2020)

-Tratamiento

- Manejo farmacoldgico-sintomatico en el domicilio de pacientes ambulatorios con
SARS-CoV-2/COVID-19:

Este tipo de manejo se da en pacientes con enfermedad leve. Se basa en el control sintomatico

segun e cuadro clinico:

Antipiréticos: Paracetamol, en adultos 500 a 1000 mg via oral cada 4 a 6 horas. La
dosis méxima es de 4.000 mg/dia. En nifios de 10-15 mg/kg/dosis via oral cada 4 a 6 horas.
Dosis maxima de cinco dosis/dia; 1.000 mg/dosis.

Antiinflamatorios no esteroideos (AINES): Este grupo de farmacos solo se debe
utilizar si no hay otra alternativa, de lo contrario se prefiere paracetamol. Se recomiendo usar a
dosis bajas. En caso de que el paciente los haya estado usando cronicamente no se debe
suspender. (MSP, 2020)

Broncodilatadores: En el manejo ambulatorio de pacientes estables en caso de que no
existan sintomas sugerentes de obstruccion o antecedente patolégico de EPOC o asma no tiene
indicacion el uso de broncodilatadores de acciéon corta. De lo contrario puede recetarse
Budesonide/Formoterol 160/4,5 ug; 2 inhalaciones cada 12 horas por 7-10 dias méas 2
inhalaciones extras en caso de tos y/o ahogo. Es importante aclararle al paciente que la dosis
méaxima de inhalaciones extras al dia es de 8. Dependiendo de la evolucion del paciente se

puede considerar agregar Prednisona 0,5 mg/kg/dia por 5 dias. (Godoy, 2020)
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Antibidticoterapia: Solo cuando se sospecha de sobreinfeccion bacteriana, por
neumonia comunitaria bacteriana, se propone iniciar antibidticos de forma empirica. El

tratamiento debe ser precoz, en funcion de la comorbilidad, clinica y epidemiologia.
Se recomienda:
1. Primera opcion: Betalactamicos:
Amoxicilina+Acido clvulanico/ Amoxicilina

2. Segunda opcion : Macrdlidos
Claritromicina/ Azitromicina/ Eritromicina (MSP, 2020)

Se recomienda mantener ambientes frescos y ventilados con ventanas abiertas y puertas
cerradas, evitando que el flujo de aire de la habitacion del paciente ingreso al domicilio y el
virus se propague, cambios de posicién corporal frecuente, técnica de respiracion controlada,

oxigenoterapia si es necesario e hidratacion adecuada. (MSP, 2020)

Segln la guia Guia de tratamiento COVID-19 de Massachusetts General Hospital se debe
tener en consideracion para el tratamiento empirico de neumonia bacteriana en caso de que
haya sospecha clinica el uso de Ceftriaxona 1 gramo mas Azitromicina 500 mg por 1 dia,
luego 250 mg diario por 4 dias mas Vancomicina si hay factores de riesgo para MRSA. Todos
por 5 dias o mas dependiendo de la clinica del paciente y el estadio microbioldgico.
(Massachusetts General Hospital, 2020)

OXIGENOTERAPIA Y VENTILACION MECANICA

Los pacientes que presenten dificultad respiratoria grave, cianosis, obstruccién o incluso
ausencia de respiracion, convulsiones, shock o hasta como, son pacientes que requieren

manejo invasivo de las vias respiratorias.

Entre este manejo podemos tener canula nasal y mascarilla con reservorio de 5 I/min y de 10 -
15 I/min respectivamente. El objetivo de estos instrumentos es alcanzar una saturacion de

oxigeno superior a 90% una vez estable el paciente.
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En algunos pacientes es necesario la ventilacion mecénica no invasiva, para lograr una buena
oxigenacion, aunque este manejo no es ideal ya que aumenta el riesgo de contagio por

aerosolizacion del coronavirus.

La ventilacion mecanica es necesaria en pacientes en los que los métodos no invasivos de
oxigenacion no han sido efectivos, se recomienda un volumen corriente de 4 a 8 ml/kg con
presiones inspiratorias menores a 30cm H,O.Tambien es recomendable la posicion prono por
largas horas en SDRA. (Overviews, 2020)

Fluidos Intravenosos

Se debe evitar una sobrehidratacion ya que esta puede empeorar el SDRA. Se recomienda en
pacientes con shock la administracién de cristaloides en este caso de adultos mayores seria un
total de 30 ml/kg durante las tres primeras horas, siendo el objetivo principal de esto mantener
en 66mmHg la presion arterial media. Y de 10 — 20 ml/kg en bolo durante la primera hora.
(Overviews, 2020)

Analgésicos

Evitar los AINES en personas adultas mayores que presenten patologias como Hipertension
arterial, insuficiencia cardiaca, nefropatias cronicas y ulceras gastricas o peépticas.
Paracetamol: 650mg, VO, PRN

Tramadol: 50mg, VO, cada 8 horas o PRN.

Morfina: 10mg/ml inyectable 1ml, IV, cada 4 horas o PRN
Antiulcerosos

Ranitidina: 50mg inyectable 5ml, 1V, cada 8 horas

Pantoprazol: 40mg, 1V, QD

Pantoprazol: 40mg, VO, QD
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Antidiarreicos

Loperamida: 2mg, VO; seguida de 2mg tras cada deposicion diarreica.
Antiemeticos

Ondasetron: 4mg, VO, cada 8 horas y PRN / 4mg, IV, cada 8 horas. (Overviews, 2020)
Complicaciones

En varios articulos se comenta que esta enfermedad presenta dafios no solo en el sistema

respiratorio y entre las complicaciones tenemos:

Tromboembolismo venoso: en estudios se han encontrado anticuerpos en pacientes que
permanecieron en estado critico, la presencia de anticuerpos antifosfolipidicos y
anticoagulante lUpico pueden ocasionar acontecimientos tromboticos. En otros pacientes estos

anticuerpos pueden desaparecer en semanas. (Nicholas J. Beeching, 2020)

Complicaciones cardiovasculares: esta enfermedad se asocia a una carga inflamatoria alta que
puede generar varias presentaciones clinicas de enfermedades cardiovasculares como
miocarditis, arritmias, insuficiencia cardiaca, sindrome coronario agudo, deterioro rapido y
hasta muerte subita. Generalmente estas patologias se pueden presentar en personas que
necesitaron de cuidados intensivos o estuvieron gravemente y tienden a tener un mal

prondstico. (Nicholas J. Beeching, 2020)

Dafio renal agudo: las causas de este dafio renal incluye la infeccion viral que provocara una
lesion tubular del rifién, rabdomiolisis entre otras patologias renales. se debe realizar controles
seguidos de azoados y también se debe monitorizar a los pacientes que sufrieron este dafio

renal durante 2 a 3 afios. (Nicholas J. Beeching, 2020)

Lesion hepéatica aguda: estas complicaciones se asocian generalmente por el uso de
medicamentos, enfermedades graves y de mortalidad. Esto hace que exista una prevalencia en
el aumento de aspartato aminotrasferasa. los principales factores de riesgo que se asocian es
una lesién hepatica preexistente, enfermedad por Covid-19 graves y edad avanzada. (Nicholas
J. Beeching, 2020)
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Complicaciones neurologicas: el SARS-CoV-2 produce una invasion viral en sistema nervioso
central, la misma que produce neuropatias como deterioro de la conciencia, meningitis, ataxia,
miopatia, convulsiones, accidente cerebro vascular siendo este el mas grave. (Nicholas J.
Beeching, 2020)

Covid-19 posagudo (COVID prolongado): en la mayoria de los pacientes que se han
recuperado los sintomas han desaparecido en 2 semanas, pero existen pacientes que adn
después de dos meses presentan uno 0 mas sintomas. Entre los sintomas a largo plazo
tenemos la tos, fatiga, febricula, disnea, mialgias, cefaleas y dolor toracico. Estos deben ser
controlados con examenes pertinentes e incluso con examenes de imagen. (Nicholas J.
Beeching, 2020)

Coagulacion intravascular diseminada: esta complicacion es por un fallo en la coagulacion y
un factor para un fallo multiorganico, en este caso los pacientes presentan hemorragia o
tromboembolismo venoso siendo estos mortales. Esta coagulopatia se presenta con un
aumento del fibrindgeno, cambios en tiempos de protrombina, y aumento del dimero D.
(Nicholas J. Beeching, 2020)

Insuficiencia respiratoria aguda: una de las principales causas de mortalidad.

Sindrome de liberacion de citosinas: causa SDRA, fallo multiorgnico, y muerte por el
aumento de las citosinas proinflamatorias séricas y los marcadores inflamatorios en pacientes

con enfermedad grave. (Nicholas J. Beeching, 2020)
-Prondstico

Segun la Organizacion Mundial de la Salud la tasa de letalidad actualmente es de 3.1%, esta
letalidad varia entre cada pais, en esta tasa de letalidad constan las personas que mueren con

COVID-19 y las que mueren por Covid-19.

Existen factores que afectan a la tasa de letalidad y son:
Tasas de letalidad en cada pais

El aumento de casos con enfermedad grave.
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La limitacion de pruebas diagnosticas
Factores locales
Tasa de letalidad por infeccion

En esta tasa de letalidad se incluyen las muertes de todas las personas infectadas, es decir
personas con diagnostico confirmado y no confirmado. La tasa de letalidad por infeccidn son
del 0.65% segun los Centers for Disease Control and Prevention. (Nicholas J. Beeching, 2020)

Tasa de mortalidad segun la edad y la presencia de comorbilidades

La tasa de letalidad aumenta generalmente con la edad y con la presencia de patologias, las

mismas que se asocian a la enfermedad grave por COVID-19.

La totalidad de las muertes se dan en pacientes mayores de 60 afios con comorbilidades, en los
casos mas criticos se reporta mortalidad del 49%, en pacientes adultos mayores de 80 afios 0
mas se reporta una mortalidad de 15% y pacientes con comorbilidades reportan un 10.5% para

las enfermedades cardiovasculares. (Nicholas J. Beeching, 2020)
Factores Prondsticos

La insuficiencia respiratoria por el SDRA es considerada la primera causa de muerte de

pacientes con Covid-19. Entre los factores pronosticos tenemos:
Edad mayor o igual a 50 afios

Sexo masculino

Antecedentes de Tabaquismo

Antecedentes patoldgicos

Trastornos sanguineos

Marcadores inflamatorios elevados

Aumento de IL6
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Aumento del dimero D

Una de las herramientas eficaces para la prediccion de la mortalidad en pacientes con Covid-
19 es la puntuacion de APACHE II, la misma que muestra un mejor manejo y toma de

decisiones en pacientes hospitalizados.

En tanto a la inmunidad postinfeccidén no existe evidencia que confirme que las personas con
anticuerpos del SARS-CoV-2 presenten una inmunidad protectora. (Nicholas J. Beeching,
2020)
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CAPITULDO Il
METODOLOGIA
Disefio de investigacion

En esta investigacion se trabaja con un cardcter descriptivo, retrospectivo y de corte
transversal, se utilizé historias clinicas electrénicas de pacientes geriatricos de 65 afios en
adelante, diagnosticados con COVID-19 e hipertension arterial atendidos desde el servicio
base de emergencia, incluyendo a los pacientes que solo necesitaron atencién y tratamiento
ambulatorio, hospitalizacion y Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital de
Especialidades Carlos Andrade Marin en el periodo comprendido entre 01 al 30 de junio del
2020, en la misma que se establece la supervivencia al egreso de pacientes geriatricos
hipertensos con COVID-19 en tratamiento por IECA o ARA-II frente a pacientes geriatricos

con COVID-19 sin antecedente de hipertension arterial y sin tratamiento con IECA o ARA-II.
Poblacion de estudio

La poblacion en su totalidad fueron pacientes geridtricos de 65 afios en adelante
diagnosticados con COVID-19 por hisopado nasofaringeo e HTA en tratamiento con IECA y
ARA-Il y pacientes geriatricos con COVID-19 sin antecedente de hipertension y sin
tratamiento con IECA y ARA-II, que fueron atendidos ambulatoriamente en el servicio de
emergencia y los remitidos desde el mismo a hospitalizacion o a la unidad de cuidados
intensivos independientemente de su evolucion clinica en el Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin en junio del 2020.

Muestra

En el mes de junio del 2020 fueron atendidos 1319 pacientes en el servicio de emergencia del
Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, de los cuales 255 fueron pacientes
geriatricos de 65 afios en adelante, entre estos ,158 fueron diagnosticados con COVID-19 por

hisopado nasofaringeo, de los cuales 72 pacientes son hipertensos y reciben tratamiento con
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IECA y ARA-II y 86 pacientes sin antecedente de hipertension arterial, por lo que no reciben

medicacion con IECA o ARA-II.

Variables de estudio

Las variables que fueron utilizadas son:

Edad

Hisopado Nasal Positivo

Antecedente de HTA en tratamiento con IECA o ARA-II

Paciente sin antecedentes de HTA y sin tratamiento con IECA 0 ARA-II
Hospitalizacion

Dias de hospitalizacion

Requerimiento de UCI

AN N N N N N NN

Supervivencia al egreso.
Método de Estudio

En esta investigacion se utilizé el método observacional y descriptivo, ya que se realizo el
estudio con informacion obtenida de las historias clinicas electronicas de los pacientes
geriatricos con diagnostico de COVID-19 atendidos e ingresados desde la emergencia y de los
pacientes remitidos a hospitalizacién o a la Unidad de cuidados intensivos en el mes de junio
del 2020 del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, mediante criterios de

inclusion y exclusion.
Técnica de recoleccion y procesamiento de datos

La informacion obtenida se recopil6 mediante la observacion de los datos provenientes de las
historias clinicas electronicas de los pacientes descritos, una vez obtenidas y definidas las
variables mencionadas, procedimos a la tabulacion de la informacion en Microsoft Excel 2010

seguido del andlisis e interpretacion de cada resultado.
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Instrumentos de recoleccion de datos primarios y secundarios

El instrumento que fue utilizado para la recoleccion de datos estadisticos fue las historias
clinicas electrénicas de cada paciente de las cuales se extrajo la informacion requerida para la

identificacion de las variables y la realizacion de este proyecto.
Procesamiento Estadistico de la informacion

Toda la informacion obtenida fue tabulada en Excel 2010, en el mismo que constan las
variables mencionadas para esta investigacion. Para el analisis e interpretacion de cada
resultado se categorizaron en valores porcentuales, los mismos que hemos detallado en tablas

y graficos estadisticos.
Criterios de inclusion y exclusion
Criterios de inclusion:

v/ Diagnostico confirmado de COVID-19 por hisopado nasofaringeo

v/ Pacientes geriatricos (>65 afios)

v Antecedente de hipertension arterial en tratamiento con IECA o ARA-II

v Pacientes sin antecedente de hipertension arterial en tratamiento con IECA o ARA-II

Criterios de exclusion:

v Pacientes con hisopado nasofaringeo negativo

v Pacientes menores a 65 afios con diagndstico confirmado de COVID-19 con
antecedente de hipertension arterial en tratamiento con IECA o ARA-I1I

v Pacientes mayores de 65 afios con diagnéstico confirmado de COVID-19 sin
antecedente de hipertension arterial en tratamiento con IECA o ARA-I1I

v Pacientes mayores de 65 afios con diagnostico de COVID-19 no confirmado por
hisopado nasofaringeo con antecedente de hipertension arterial en tratamiento con
IECA 0 ARA-II

v’ Pacientes mayores de 65 afios hipertensos con diagnéstico confirmado de COVID-19

que reciban medicamentos antihipertensivos diferentes a IECA 0 ARA-II.
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Confidencialidad y ética del manejo de datos en la investigacion

Esta investigacion esta sujeta a los estandares internaciones de la ética de investigacion, toda
informacidn utilizada para la elaboracion de este proyecto de investigacion se mantuvo bajo
reserva y fue utilizada unicamente con fines estadisticos para analisis e interpretacion. No se
ha publicado nombres o datos de identificacién de los pacientes estudiados respetando su
derecho de confidencialidad. Ya que esta investigacion no es de estudio experimental no se

violenta con la integridad de los pacientes en estudio.
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

En el mes de Junio de 2020 ingresaron por emergencia del HCAM 158 pacientes geriatricos
con diagnostico de COVID-19 confirmado por hisopado nasofaringeo. Se analiz
estadisticamente cada variable descrita en la metodologia y se obtuvieron los siguientes
resultados.

Tabla 1

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 segun antecedente de
Hipertension Arterial en tratamiento con IECA y ARA-Il vs pacientes sin Hipertension
arterial.

ANTECEDENTE PATOLOGICO PACIENTES COVID-19

Sin antecedente de Hipertension 86

Arterial

Con antecedente de Hipertensién

72
Arterial en tratamiento con
IECAyY ARA-II
Total: 158

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila

37



Grafico 1

Distribucion de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 segun antecedente de
Hipertension Arterial en tratamiento con IECA y ARA-II vs pacientes sin Hipertension
arterial.

PACIENTES GERIATRICOS CON COVID-19

90

85 - ® Sin antecedente de
é Hipertension Arterial
g 80 -
2
g 75 | u Con antecedente de
= Hipertension Arterial en
E tratamiento con IECAy

70 -+ ARA-II

65 -

Fuente: Tabla 1

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila

Analisis: En el estudio realizado, de los 158 pacientes geriatricos con diagnostico de COVID-
19 confirmado por hisopado nasofaringeo, 86 de ellos no tienen antecedente de hipertension
arterial, es decir, el 54.4% de la muestra. Mientras que el 45.5% eran hipertensos, estas 72
personas recibian medicacion como IECA o ARA-II.

Discusidn: La fisiopatologia de la COVID-19 describe que el SARS-CoV-2 ingresa a la célula
huésped a través de los receptores ACE-2, los cuales estarian sobre expresados por accién de
los IECA o ARA-II en pacientes hipertensos. Sin embargo es una teoria que no esta
demostrada totalmente, y se refleja en este resultado, ya que no hay una diferencia
significativa entre el porcentaje de pacientes con hipertension arterial en tratamiento con IECA
0 ARA-II frente a los pacientes sin tal antecedente patoldgico. La infeccion por SARS-CoV-2

solo varia en un 8.9% entre los grupos de pacientes expuestos. (Ministerio de Sanidad, 2020)
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Tabla 2

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e Hipertension Arterial
segun el tipo de tratamiento antihipertensivo, IECA o ARA II.

PACIENTES GERIATRICOS
COVID-19 CON HTA

ANTIHIPERTENSIVO

IECA 12
ARA-I11 60
Total: 72

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila

Gréfico 2

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e Hipertension Arterial

segun el tipo de tratamiento antihipertensivo, IECA o ARA II.
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Anélisis: Dentro de la muestra estudiada de 158 pacientes, 72 toman antihipertensivos. La
mayoria de pacientes, 60 de ellos, representados por un 83,33% se medican con Antagonistas
de los Receptores de la Angiotensina Il (ARA-II) y los 12 pacientes restantes forman el
16,67% de la poblacion hipertensa que recibe Inhibidores de Enzima Convertidora de
Angiotensina (IECA).

Discusion: Un gran porcentaje de pacientes hipertensos de la muestra obtenida recibe
antihipertensivos ARA-II. Este farmaco es preferido frente a los IECA debido a que éstos
ultimos impiden la transformacion de angiotensina | en angiotensina Il, actuando como
potentes vasodilatadores arteriales y venosos, provocando respuestas hipotensas prolongadas,
siendo este uno de sus principales efectos adversos. Mientras que los ARA-II actdan
bloqueando los receptores AT1 de la angiotensina I, inhibiendo el efecto vasoconstrictor y la
secrecion de aldosterona pero sin producir cuadros de hipotension. Al contrario que los IECA,
no participan en la degradacion de bradicinina, sin producir su acumulacion y por ende
tampoco su efecto secundario, la tos. Por lo que la hipotension y la tos serian dos motivos para
preferir ARA-1I frente a los IECA. (SERGAS, 2018) (André, 2000)

Tabla 3

Distribucion de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e hipertension arterial en
tratamiento previo con IECA o ARA-II segun requerimiento de hospitalizacion.

PACIENTES GERIATRICOS COVID-19
HIPERTENSOS EN TRATAMIENTO CON IECA O
ARA-I1 HOSPITALIZADOS

SI 63
NO 9
TOTAL: 72

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila
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Grafico 3

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e hipertension arterial en
tratamiento previo con IECA o ARA-II seguin requerimiento de hospitalizacion.
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Analisis: De los 72 pacientes diagnosticados con COVID-19 e hipertension que se
encontraban en tratamiento previo con IECA o ARA-II, 63 de ellos requieren hospitalizacion,
un 87.5% de esta grupo. Y los otros 9 pacientes, representando el 12.5% no requirieron de

cuidados intrahospitalarios.

Discusidn: La teoria de que los pacientes hipertensos que reciben IECA o ARA-II tienen mas
posibilidades de contraer el SARS-CoV-2 se puede asociar a hallazgos de cargas virales mas
altas en los pacientes que han desarrollado cuadros graves y han necesitado cuidados
intrahospitalarios. El requerimiento de hospitalizacion también va estar influenciado por los
factores de riesgo, si bien los pacientes hipertensos consumidores de dichos farmacos también
estan relacionados con la obesidad, raza, tabaquismo y el sexo. Lo que explicaria que el 87.5%
de pacientes hipertensos en tratamiento con IECA o ARA-II hayan sigo ingresados a
hospitalizacién y el 12,5% casos se hayan resuelto de forma ambulatoria, probablemente solo

con tratamiento analgésico. (Ministerio de Sanidad, 2020)
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Tabla 4

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin antecedente de HTA
segun requerimiento de hospitalizacion.

PACIENTES GERIATRICOS COVID-19 SIN HTA
HOSPITALIZADOS

Sl 72
NO 14
TOTAL: 86

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM
Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila
Gréfico 4

Distribucion de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin antecedente de HTA
segun requerimiento de hospitalizacion.
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Anélisis: Ochenta y seis son los pacientes geriatricos con diagnéstico de COVID-19 sin HTA.
De los cuales 72 necesitaron hospitalizacion, es decir, el 83.72% de esta parte de la muestra.
Mientras que la otra parte de pacientes, el 16.28%, lo que equivale a 14 pacientes, no

necesitaron ser ingresados.

Discusion: Existen estudios en los que se ha observado que los niveles elevados de
Angiotensina Il estan relaciones con cargas virales altas de SARS-CoV-2, produciendo mayor
dafo pulmonar. Se establece esta relacion por la inhibicion de la ACE-2 al ser usada como
receptor por el virus, impidiendo que esta enzima ayude a la conversion de Angiotensina Il en
angiotensina 1-7, dando lugar a cuadros de hipertensién tipicos de la enfermedad. Lo que
querria decir que los pacientes sin hipertensién también estdn expuestos a presentar niveles
elevados de Angiotensina Il. Es asi que ambos grupos de estudio se encuentran expuestos casi
en cifras similares. ExplicAndose asi que el 83.72% de los pacientes sin HTA requieran

hospitalizacion. (Ministerio de Sanidad, 2020)

Tabla 5

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e Hipertension Arterial
en tratamiento con IECA o ARA-II segun dias de hospitalizacion

PACIENTES
GERIATRICOS
COVID-19 CON HTA

DIAS DE
HOSPITALIZACION

Menos de 15 dias 41
De 16-30 dias 19
Mas de 31 dias 3
TOTAL 63

Fuente: Historias clinicas electrénicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila
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Grafico 5

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e Hipertension Arterial
en tratamiento con IECA o ARA-II segun dias de hospitalizacion
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Analisis: Los 63 pacientes geriatricos con COVID-19 e hipertension arterial que se
encontraban en tratamiento con IECA o ARA-Il y necesitaron hospitalizacion, han sido
divididos segun los dias de ingreso en periodos de tiempo. El 65.08% de los pacientes
estuvieron hospitalizados menos de 15 dias, lo que equivale a 41 ingresados, 19 pacientes que
representan el 30.16% necesitd entre 16-31 dias de hospitalizacion y tan solo el 4,76%, es

decir, 3 pacientes, estuvieron internados mas de un mes.

Discusion: Los dias de hospitalizacion pueden estar influenciados por el tiempo de carga viral
y por lo tanto la gravedad de la enfermedad de los pacientes COVID-19. Los niveles altos de
virulencia son directamente proporcionales a los dias de estancia hospitalaria, es decir, que a
mayor carga viral mas dias de hospitalizacion. En este caso la mayoria de pacientes estuvo
ingresado menos de 15 dias, o0 sea que el porcentaje mas alto de pacientes tuvo cargas virales
bajas y cuadros de enfermedad leve a moderada pero se debe tener en cuenta que durante el
estudio algunos pacientes fueron incluidos en este grupo porque no demostraron mayor

supervivencia lo que podria alterar el resultado. (Universidad de Antioquia, 2020)
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Tabla 6

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin antecedente de
Hipertension Arterial segln dias de hospitalizacion

PACIENTES
DIAS DE HOSPITALIZACION GERIATRICOS
COVID-19 SIN HTA

Menos de 15 dias 49
De 16-30 dias 22
Mas de 31 dias 1

TOTAL 72

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila

Grafico 6

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin antecedente de
Hipertension Arterial segln dias de hospitalizacion
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Andlisis: Dentro del grupo de 72 paciente geriatricos con diagndstico de COVID-19 que no
padecen hipertension arterial, 49 pacientes representan el 68,06% de hospitalizados por un
periodo inferior a 15 dias, 22 necesitaron ser ingresados entre 16 a 30 dias, equivaliendo al
30,56% de este grupo y tan solo un paciente que representa el 1,39% fue hospitalizado més de
31 dias.

Discusion: Al igual que los pacientes hipertensos con tratamiento previo de IECA y ARA-II,
en este grupo también predomina la hospitalizacion en periodos inferiores a 15 dias. Los
niveles de carga viral baja podrian justificar una enfermedad leve que no requiere de mas de
15 dias de hospitalizacién. Esto podria relacionarse con un estudio realizado en el Hospital 12
de Octubre de Madrid, Espafia, en el que se evidencid que la carga viral de pacientes con
neumonia grave se podia cultivar hasta 32 dias después del inicio de sintomas , mientras que
en pacientes con enfermedad leve se logré hasta en un maximo de 10 dias. Por tanto los
pacientes con ingresos superiores a 31 dias se caracterizan por cargas virales altas o
enfermedad grave, asi este conjunto de pacientes sin antecedente hipertensivo presenta menor
prevalencia de ingresos que superan el mes de cuidados hospitalarios. Sin embargo no existe
una gran diferencia con los pacientes hipertensos en tratamiento con IECA y ARA-II, varian
en un 3,37% de casos. Estos resultados reflejan la incertidumbre de la mayoria de estudios que
a su vez recomiendan no suspender el tratamiento hipertensivo, ya que las probabilidades de

presentar cuadros graves son similares. (Ministerio de Sanidad, 2020)
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Tabla7

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e Hipertension Arterial

en tratamiento con IECA o ARA-II segin requerimiento de Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI)

PACIENTES GERIATRICOS COVID-19 E
HIPERTENSOS EN UCI

Sl 14
NO 49
TOTAL 63

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM
Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila
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Grafico 7

Distribucion de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e Hipertension Arterial
en tratamiento con IECA o ARA-II segun requerimiento de Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI)
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Anélisis: El total de pacientes geriatricos COVID-19 e hipertensos con tratamiento
antihipertensivo de IECA o ARA-II que requirieron Unidad de Cuidados Intensivos fue de 14,
representando el 22.22% del grupo. El resto de pacientes que equivale al 77.78% no necesitd

cuidados de UCI, solo hospitalizacion.

Discusion: La gravedad de la enfermedad puede estar establecida por diferentes factores. Los
intrinsecos como en este caso el antecedente de hipertension arterial, los extrinsecos por
tratamientos con IECA o ARA-II y la virulencia. La acumulacion de éstos podria determinar
la necesidad de UCI. Sin embargo se dice que en enfermedades emergentes como la COVID-
19, los primeros casos detectados se caracterizan por cuadros graves, por lo que en primera
estancia se visualiz6 a la enfermedad con mayor gravedad. Se observd que dentro de los
primeros casos de Wuhan el 31% precisé cuidados de UCI y posteriormente estas cifras
disminuyeron al 5%. Lo que corroboraria el resultado bajo de pacientes en UCI. (Ministerio de
Sanidad, 2020)
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Tabla 8

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin Hipertension Arterial
segun requerimiento de Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).

PACIENTES GERIATRICOS COVID-19 SIN

HTA EN UCI
Sl 13
NO 59
TOTAL 72

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila

Gréafico 8

Distribucion de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin Hipertension Arterial
segun requerimiento de Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).
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Anélisis: De los 72 pacientes geriatricos hospitalizados con diagnéstico de COVID-19 sin
antecedente de hipertension arterial, 13 necesitaron Unidad de Cuidados Intensivos, lo que
equivale al 18.06% del grupo y la mayoria de pacientes que son 59 o a su vez el 81.94% no

necesitaron cuidados de UCI.

Discusion: Asi como la gravedad de los pacientes estaba definida por los factores de riesgo se
podria entender que los pacientes con menos factores tendrian menos probabilidades de
ingresar a Unidad de Cuidados Intensivos. Los resultados de requerimiento de UCI obtenidos
de los pacientes hipertensos con tratamiento previo de IECA o ARA-II son similares a los que
no presentan HTA. Un estudio francés revelé que de 124 pacientes consecutivos que
ingresaron a UCI por COVID-19 el 47,5% de ellos eran obesos, ademé&s se demostr6 que la
necesidad de ventilacion mecéanica fue mayor en funcion al IMC. Se determind que la
obesidad fue un factor de riesgo independiente de la hipertension. Por tanto se puede
interpretar que el grupo de pacientes estudiados puede presentar otros factores de riesgo
diferentes a HTA que los hacen susceptibles a cuadros graves de la enfermedad que requieren
UCI y por eso expresan similitud con los resultados de pacientes en tratamiento hipertensivo.
(Ministerio de Sanidad, 2020)

Tabla 9

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e hipertension en
tratamiento con IECA o ARA-II segun supervivencia al egreso

SUPERVIVENCIA DE PACIENTES
GERIATRICOS COVID- 19 CON HTA

Sl 58
NO 14
TOTAL 72

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM

Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila
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Grafico 9
Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 e hipertension en

tratamiento con IECA o ARA-II segun supervivencia al egreso.
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Analisis: Los pacientes geriatricos con COVID-19 e hipertensos que tuvieron tratamiento
previo con IECA o ARA-II, lograron una supervivencia del 80.56%, es decir 58 pacientes. Y

el restante 19.44%, 14 pacientes no lograron sobrevivir.

Discusidn: Entre el total de pacientes geriatricos hipertensos con COVID-19 en tratamiento
con IECA y ARA-II que solo requirieron hospitalizacion y los que necesitaron Unidad de
Cuidados Intensivos, la mayoria de ellos, el 80,56% logré supervivencia al egreso. Se podrian
haber esperado indices mas bajos de supervivencia por el impacto de la epidemia al principio
de la enfermedad, ya que sélo se detectaban los casos mas graves. A medida que ha ido
aumentado la capacidad diagndstica, los casos leves han comenzado a contabilizarse,
aumentando la supervivencia y disminuyendo la letalidad e inclusive la gravedad de la
enfermedad. En este estudio se analiza no so6lo la supervivencia de pacientes hospitalizados
sino también la de los pacientes que tuvieron tratamiento ambulatorio, lo que provoca que las

cifras sean mas reales. (Ministerio de Sanidad, 2020)
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Tabla 10

Distribucién de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin Hipertension Arterial
segun supervivencia al egreso.

SUPERVIVENCIA AL EGRESO DE
PACIENTES GERIATRICOS COVID-19 SIN

HTA
Sl 61
NO 25
TOTAL 86

Fuente: Historias clinicas electronicas del servicio de Emergencia y Hospitalizacion COVID-19 del HCAM
Autor: Alulema Sofia y Pérez Camila

Gréfico 10

Distribucion de pacientes geriatricos diagnosticados con COVID-19 sin Hipertension Arterial

segun supervivencia al egreso.
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Anélisis: De todos los pacientes geriatricos estudiados con diagnéstico de COVID-19 y sin
antecedente de hipertension, 61 de ellos o el 70.93% demostraron supervivencia y los otros 25

pacientes representan la mortalidad en un 29.07%.

Discusidn: En este grupo de pacientes la supervivencia ha disminuido aproximadamente en
10% en comparacion a los pacientes hipertensos que reciben IECA y ARA-II y por ende la
mortalidad asciende en los mismos valores. La diferencia no es abismal y ademas es
importante tener en cuenta que en los dos grupos de pacientes estudiados se encontraron casos
de pacientes que entraban en rangos de dias de hospitalizacion bajos pero que no sobrevivian,
entonces es muy probable que hayan requerido de UCI pero que no hubiese disponibilidad o
que fallecieran al ingreso y por ende estuvieran dentro del grupo de pacientes sin
supervivencia. Por lo que los resultados un vez més se aproximan y se reducen a indices altos
de supervivencia. Esto puede fundamentarse en un estudio realizado en el Royal United
Hospitals Bath de Inglaterra que reveld que la tasa de mortalidad de pacientes COVID-19
ingresado en UCI ha disminuido hasta en un 18%, explicando que esto puede deberse al
aprendizaje rapido por las publicaciones inmediatas de informes clinicos al comienzo de la
pandemia. (ABC , 2020)
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CONCLUSIONES

e La prevalencia de enfermedad por COVID-19 e hipertension en pacientes geriatricos
con tratamiento de IECA y ARA-II en el Hospital Carlos Andrade Marin durante el
mes de junio del 2020 fue del 45.57%, es decir 72 pacientes, mientras que los que no
recibian tratamiento previo representaron el 54.43% que son 86 pacientes de la
poblacion.

e EIl tratamiento preferido en los pacientes geriatricos con antecedente de hipertension
arterial con diagndstico de COVID-19 fueron los Antagonistas de los Receptores de
Angiotensina Il en un 83.33% frente a los Inhibidores de la Enzima Convertidora de
Angiotensina probablemente por el efecto de hipotension prolongado y la tos que
producen estos ultimos farmacos.

e La evolucion clinica del paciente geriatrico con COVID-19 en tratamiento hipertensivo
ya especificado fue favorable, pues a pesar de que el 87.5% de estos pacientes
requirieron de hospitalizacion, el 65,08% estuvieron ingresados por periodos inferiores
a 15 dias y el 22.22% de los hospitalizados necesitaron cuidados de UCI.

e El paciente geriatrico con diagndstico de COVID-19 y sin antecedentes de hipertension
arterial ni tratamiento previo de IECA o ARA-II tuvo una evolucién clinica 6ptima. El
83.72% de este grupo necesitd de hospitalizacion. El 68.06% de pacientes permanecid
ingresado por menos de 15 dias. De los hospitalizados el 18.09% estuvo en UCI, una
cifra reducida frente al 81.94% de pacientes que no necesitd cuidados intensivos.

e La evolucion de los pacientes geriatricos hipertensos con COVID-19 en tratamiento
con IECA o ARA-II no revela diferencias significativas frente a los pacientes sin
antecedente hipertensivo. La necesidad de hospitalizacion, el tiempo de ingreso y los
cuidados de UCI reflejaron datos muy aproximados en ambos grupos.

e Los pacientes geriatricos hipertensos con COVID-19 en tratamiento con IECA o0 ARA
Il tuvieron una supervivencia del 80.56%.

e La supervivencia de pacientes geriatricos con COVID-19 sin antecedente de
hipertension ni tratamiento con IECA o ARA-II es de 70.93%.

e La diferencia de supervivencia entre los pacientes geriatricos hipertensos con COVID-
19 en tratamiento con IECA o ARA-II frente a los pacientes sin antecedentes de

hipertension arterial ni tratamiento con IECA o ARA-I11 es de 10.26%. El primer grupo
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representa el porcentaje mayor con 58 pacientes, o sea, el 80.56%. Y el segundo con
61 pacientes refleja el 70.93%. A pesar de que el grupo de pacientes hipertensos en
nlumero porcentuales represente mayor supervivencia se determina que estos valores al
igual que la evolucion clinica de los pacientes no expresan datos significativos que
sefialen que las variables estudiadas tienen relacion entre si, es decir, que la
supervivencia esté determinada por el antecedente hipertensivo 0 a su vez que no
tengan ningdn tipo de relacion. Esto se debe a que en los resultados estan incluidos
pacientes que estuvieron ingresados en hospitalizacion por periodos muy cortos de
tiempo y no mostraron supervivencia, se asume que probablemente sucedié por
ausencia de camas en UCI o por fallecimiento al ingreso en emergencia, de modo que
tal vez estos pacientes pudieron pertenecer al grupo de supervivencia en escenarios
diferentes. Asi una vez mas la supervivencia en este estudio refleja la incertidumbre de
una nueva enfermedad en la que todavia no se han establecido bases fijas en cuanto a

su evolucion.
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RECOMENDACIONES

La fisiopatologia del SARS-CoV-2 y su interaccion con el sistema renina-
angiotensina-aldosterona supone hipdtesis en pacientes consumidores de IECA o
ARA-II que los hacen mas susceptibles a contagiarse y sufrir cuadros graves pero es
una teoria que no esta demostrada significativamente por lo que se sugiere realizar méas
estudios especificos con poblaciones mas amplias en la cual los pacientes coincidan en
dos 0 més factores de riesgo para que los resultados tengan mayor valor cientifico.

La controversia que suponen nuevos estudios sobre el papel protector de los IECA y
ARA-II frente al COVID-19 también deberia ser estudiada entre poblaciones que
tengan similitud en sus factores de riesgo, como grupo etario, obesidad, raza, entre
otros, de modo que solo en uno de los grupos se incluya la hipertension arterial en
tratamiento con IECA o ARA-II, para que el resultado sea mas acertado y los datos no
sean sesgados. O su vez estudiar pacientes que solo presenten el antecedente
hipertensivo frente a individuos sin patologias o factores de riesgo aparente.

En cuanto a la dinamica del virus se recomienda realizar estudios méas minuciosos que
expliquen la relacion directa entre la sobre expresion de receptores ACE-2 y la carga
viral del SARS-CoV-2 y si este fendmeno estd netamente relacionado con el
mecanismo de accion de los Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina
y/o los Antagonistas de los Receptores de Angiotensina Il.

Para tener valores significativos en supervivencia se recomendaria utilizar muestras en
las que se pueda comprobar que los pacientes con cuadros graves hayan tenido la
disponibilidad de ingresar a Unidad de Cuidados Intensivos, ya que de lo contrario los

resultados de supervivencia pueden mostrar una realidad incierta.
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