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RESUMEN
Objetivo: Comparar el desemperfio del ISARIC4C MORTALITY SCORE y PSI para
predecir la mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-19 en los dos
centros de referencia de la ciudad de Huacho, 2020-2021.
Materiales y Métodos: Tipo de investigacion: Observacional, Retrospectivo, Transversal y
Descriptivo. Se revisaron las historias clinicas de los pacientes adultos que estuvieron
hospitalizados en UCI-COVID en el Hospital Regional de Huacho y el Hospital 11 Gustavo
Lanatta Lujan, desde el primer caso registrado en el afio 2020 hasta el 30 de Septiembre del
afio 2021. Se consider6 como periodo de mortalidad a los 30 dias desde la hospitalizacion.
Se comparo el desempefio de ambas escalas construyendo curvas de ROC (receiver
operating characterisc curve) y determinando el area bajo la curva (AUC), se determinaron
los puntos de corte con mayor indice de Youden y se determinaron las medidas de validez y
de seguridad de cada uno.
Resultados: De 137 pacientes, La edad tuvo una mediana de 56 afios [RI1Q: 65-44,50] La
estancia hospitalaria 19 dias [RI1Q: 28-11]. Las comorbilidades con mayor frecuencia
fueron obesidad (28.93%) e hipertension arterial (20.81%). La mortalidad hospitalaria fue
del 43,1%. El predictor con mayor AUC fue del PSI cuyo valor fue 0,710 (IC 95% 0,624-
0,726; p=0,00003). PSI (AUC=0,710) presentd una capacidad de discriminacion regular
(0,7-0,8), a comparacion de ISARIC4C MORTALITY SCORE (AUC=0,635) que present6
una capacidad de discriminacion pobre (0,6-0,7). PSI presenté una mayor sensibilidad,
VPP, VPN, LR+ y LR- que ISARICAC.
Conclusion: Se sugiere que PSI presenta mejor desempefio que ISARIC4C Mortality Score
para predecir la mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI-COVID en Huacho.

Palabras clave: Neumonia, prediccion, mortalidad, Infecciones por coronavirus
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ABSTRACT

Objective: To compare the performance of the ISARIC4C MORTALITY SCORE and PSI
to predict mortality in adult patients hospitalized in the COVID-19 ICU in the two
reference centers in the city of Huacho, 2020-2021.
Materials and Methods: Type of research: Observational, Retrospective, Transversal and
Descriptive. The medical records of adult patients who were hospitalized in the COVID-
ICU at the Huacho Regional Hospital and the Gustavo Lanatta Lujan Hospital 11 are
reviewed, from the first case registered in 2020 to September 30, 2021. As a period 30-day
mortality from hospitalization. The performance of both scales was compared by
constructing ROC curves (receiver operating characterisc curve) and determining the area
under the curve (AUC), the cut-off points with the highest Youden index were determined,
and the validity and safety measures of each were determined one.
Results: Of 137 patients, the age had a median of 56 years [IQR: 65-44.50] Hospital stay
19 days [IQR: 28-11]. The most frequent comorbidities were obesity (28.93%) and arterial
hypertension (20.81%). Hospital mortality was 43.1%. The predictor with the highest AUC
was PSI, whose value was 0.710 (95% CI1 0.624-0.726; p=0.00003). PSI (AUC= 0.710)
presented a fair discrimination capacity (0.7-0.8), a comparison of ISARIC4C
MORTALITY SCORE (AUC=0.635) that presented a poor discrimination capacity (0.6-
0.7). PSI presented higher sensitivity, PPV, NPV, LR+ and LR- than ISARIC4C.
Conclusion: It is suggested that PSI has a better performance than ISARIC4C Mortality
Score to predict mortality in adult patients hospitalized in ICU-COVID in Huacho.

Keywords: Pneumonia, prediction, mortality, Coronavirus infections
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INTRODUCCION

La pandemia del SARS-CoV 2 (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2) vy el
desarrollo de la COVID-19 (Coronavirus Disease 2019) han tenido un gran impacto no sélo
a nivel de la salud publica, sino en todas los demas ambitos de la poblacion mundial
(Organizacion Mundial de la Salud, 2021).

En el contexto actual muchas investigaciones en la literatura internacional han desarrollado
herramientas para el diagndstico y prediccién de mortalidad para poder manejar de forma
adecuada a los pacientes con COVID-19. Sin embargo, muchas de ellas no cuentan con
estudios de validacion externa o aplicados en poblaciones especificas como la nuestra,
encontrandose aun cierta incertidumbre y no contandose con la suficiente evidencia para su
recomendacion, lo mismo que podria traer consecuencias negativas en los pacientes
(Wynants et al, 2021).

Un grupo de investigadores desarrollaron un predictor de mortalidad denominado ISARIC4C
Mortality Score, el cual ha mostrado un buen desempefio frente a otras escalas pronosticas
en poblacién del Reino Unido (Knight et al., 2020). Durante el inicio de la pandemia muchos
paises adaptaron el predictor Pnumonia Severity Index, el mismo que fue desarrollado para
pacientes con Neumonia Adquirida en la Comunidad, sin embargo, ha formado parte de los
protocolos de manejo inicial para pacientes con COVID-19, teniendo sustento en la literatura
de un buen desempefio como predictor de mortalidad (Burhamah et al., 2021). El objetivo
principal de esta investigacion es determinar el desempefio de ambos predictores en pacientes

adultos que estuvieron hospitalizados en UCI COVID-19 en la ciudad de Huacho.



Capitulo 1

Planteamiento del Problema

1.1. Descripcion de la realidad problematica

Desde el anuncio del brote de la Coronavirus Disease 2019 (COVID-19), el cual
fue notificado por primera vez en Wuhan (China) el 31 de diciembre de 2019, hasta su
caracterizacion como Pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud el 11 de marzo
del 2020, el mundo atraviesa por una de las mayores crisis globales con un gran impacto
social que afecta tanto la salud pablica y la economia mundial, hasta la actualidad, si bien
las tasas de defuncidn notificadas son las mas bajas de los dos Gltimos afios, el
comportamiento del virus del SARS-CoV-2 es impredecible y las respuestas nacionales
siguen siendo insuficientes por lo que se ha dado la recomendacion a todos los paises de la
vigilancia epidemiolégica e investigacion (OMS, 2022). Segun las Estadisticas Sanitarias
Mundiales, hasta el 20 de abril de 2022, se habian notificado a la OMS més de 504,4
millones de casos confirmados de COVID-19 y més de 6,2 millones de muertes
relacionadas (WHO, s.f., como se cité en WHO, 2022). Con respecto a la mortalidad en la
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), se ha encontrado una tasa de mortalidad del 41,6%
en estudios internacionales (Armstrong et al, 2020).

En el Peru, desde el inicio de la pandemia en el afio 2020 hasta el 09 de Junio del
2022 se han notificado un total de 3,588,696 casos confirmados, 213,308 defunciones y una
letalidad de 5.94% (Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de
Enfermedades, s.f.). Actualmente, nos encontramos en el contexto de la tercera ola que

empez0 desde la Semana Epidemioldgica 43-2021 (del 24 al 30 de Octubre) (CNEPE,



2022). No se ha encontrado evidencia nacional que abarque la mortalidad de COVID-19 en
UCI. Sin embargo, se encontro que la tasa letalidad por COVID-19 fue de 20.51% en la
UCI de un hospital en Arequipa (Manrique Sam, 2021). Otro estudio nacional encontr6 que
la mortalidad en pacientes de salas de emergencia con COVID-19 Grave fue menor al 50%.
(Acosta et al., 2020) En la ciudad de Huacho, hasta el 13 de Mayo de 2022 se han reportado
un total de 328 fallecidos, con una tasa de letalidad de 5.31% (Unidad de Epidemiologia y
Salud Ambiental, 2022).

A pesar de la extraordinaria velocidad del desarrollo de la vacuna contra el COVID-
19 y los continuos esfuerzos de vacunacién masiva en todo el mundo, la aparicién de
nuevas variantes del SARS-CoV-2 amenaza con revertir el importante progreso logrado
hasta ahora para detener la propagacion (Aleem et al., 2021).

Segun Wynants et al. (2021) varios modelos de diagnostico y prondstico para
COVID-19 estan disponibles actualmente y todos informan moderada a una excelente
discriminacion. Sin embargo, tienen un riesgo alto o poco claro de sesgo, principalmente
porque de sobreajuste del modelo, evaluacion inadecuada del modelo (p. €j., calibracion
ignorada), uso de datos inapropiados fuentes e informes poco claros. Por lo tanto, las
estimaciones de rendimiento son probablemente optimistas y no representativo de la
poblacién objetivo (p. 2).Candal et al. (2021) refiere que se necesita urgentemente una
escala fiable para esta enfermedad. Por un lado, la neumonia por el SARS CoV-2 actla
diferente a otros tipos de neumonia , por lo tanto, requiere de una escala pronostica
especifica. Por otro lado, la urgencia con la que se necesita dicho modelo puede llevar a los
profesionales de la salud a utilizar escalas validadas para otras infecciones similares, o
ejecutar modelos predictivos no documentados y sin validacion, pudiendo ser negativo para

los pacientes (p.62). Knight et al. (2020) desarrollaron y validaron un puntaje: ISARIC4C



Mortality Score, el cual superd a otros predictores, mostré se til para informar
directamente en el manejo clinico y puede utilizarse para la estratificacion de pacientes con
COVID-19 al ingreso, la misma gque mostré una alta discriminacién para la mortalidad con
una excelente calibracién. Sin bien ha mostrado en otros estudios que presenta buen
desempefio como predictor de la mortalidad, todavia debe validarse para determinar su
aplicabilidad en otras poblaciones (Burhamah et al., 2021). En el 2021 se publico un
estudio donde se comparo el rendimiento de ISARIC4C Mortality Score junto con otros 10
predictores, encontrandose que PSI (Pneumonia severity index) evitaria un mayor nimero
de intervenciones innecesarias, seguido de esta escala (Lazar Neto et al., 2021). En la
literatura internacional se ha encontrado la utilizacién del PSI en pacientes con COVID-19
donde ha presentado un buen desempefio como predictor de la mortalidad (Garcia Clemente
et al., 2020; Holten et al., 2020).

En el Perd, el Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion de
EsSalud (2021) en su ultima guia de practica clinica recomendd la utilizacion de la escala
ISARICAC Mortality Score como buen punto de practica clinica para predecir la
mortalidad. En la literatura nacional y local no se han encontrado estudios que abarquen el
uso o comparacion de estos 2 predictores de la mortalidad en pacientes con COVID-19
hospitalizados en UCI, siendo el tema principal de esta investigacion.

1.2. Formulacion del problema

1.2.1. Problema general

¢El ISARIC4C Mortality Score presenta mejor desemperfio que PSI para
predecir la mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-

Peru, 2020-21?



1.2.2. Problemas especificos

-¢Cudles son las caracteristicas generales de los pacientes adultos que estuvieron
hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Pera, 2020-21?

-¢Cudl es el punto de corte de ISARIC4AC Mortality Score y PSI que presenta mayor
indice de Youden?

-¢Cudl es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo, valores del likelihood ratio para los puntos de corte con mayor indice de Youden

del ISARICAC Mortality Score y PSI?

1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

Comparar el desemperfio del ISARIC4C Mortality Score y PSI para predecir la

mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Peru, 2020-21.

1.3.2. Objetivos especificos

-Determinar las caracteristicas generales de los pacientes adultos que estuvieron
hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Perd, 2020-21.

-Determinar el punto de corte de ISARIC4C Mortality Score y PSI que presenta
mayor indice de Youden.

-Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo, valores del likelihood ratio para los puntos de corte con mayor indice

de Youden del ISARIC4C Mortality Score y PSI.



-Comparar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo, valores del likelihood ratio para los puntos de corte con mayor indice de Youden

del ISARICAC Mortality Score y PSI.

1.4. Justificacion de la investigacion

1.4.1. Conveniencia

Siendo el distrito de Huacho capital de la Provincia de Huaura, y sede los dos
centros de referencia para pacientes con COVID-19: EI Hospital Regional de Huacho del
Ministerio de Salud y el Hospital 1l Gustavo Lanatta Lujan del Seguro social de salud-
EsSalud, los mismos que cuentan con una Unidad de Cuidados Intensivos para el manejo
de pacientes adultos con COVID-19. Cabe resaltar que ,segun la experiencia ocurrida en
Italia durante la primera ola de la pandemia en ese pais, se observo altas tasas de mortalidad
debido a discrepancias en cada region por la cantidad limitada de camas UCI disponibles,
teniendo algunas menos que otras (Immovilli et al., 2020). Estos resultados fueron similares
a un estudio hecho durante la primera etapa de la pandemia en Perd, destacando la llegada
tardia a recibir atencion médica, asi como la falta de camas de UCI, lo que conlleva una alta
incidencia de mortalidad (Diaz-Vélez et al., 2021). Por lo mencionado, se justifica la
seleccion de sélo pacientes hospitalizados en este servicio.

Cabe mencionar que el desarrollo de esta tesis marcaria un antecedente para futuras

investigaciones respecto al tema.



1.4.2. Relevancia Social

Desde el comienzo de la pandemia del SARS-Cov-2 hasta la actualidad, Huacho ha
sido uno de los distritos de Lima Provincias que ha presentado mayor porcentaje de
fallecidos (UESA, 2022). Tal y como se ha mencionado anteriormente, existen varios
modelos de diagndstico y prondstico para COVID-19 los cuales ain no cuentan una
evaluacion adecuada y que pueden llevar a los profesionales de la salud a tomar malas
decisiones con los pacientes (Wynants et al., 2021). El uso de herramientas oportunas y
rapidas para poder manejar y establecer un prondéstico en pacientes con COVID-19 a fin de
disminuir las tasas de mortalidad, y de generar evidencia de la utilizacion de las mismas en

nuestro entorno justifica la relevancia social de esta investigacion.

1.4.3. Implicancia practica

Identificar a los pacientes de alto riesgo y a los que tienen un mal prondéstico
permite una clasificacion eficiente y la prestacion de una atencion de alto nivel, al tiempo
gue se minimiza la tension en el sistema de salud (Burhamah et al., 2021).

Wynants et al. (2021) refiere el principal objetivo de los modelos de prediccion es
apoyar toma de decisiones médicas en pacientes individuales. Por lo tanto, es vital
identificar un establecimiento de objetivos en qué predicciones satisfacen una necesidad
clinica (p. €j., emergencia departamento, unidad de cuidados intensivos, practica general,
aplicacion de seguimiento de sintomas en la poblacion general), y un conjunto de datos
representativo de ese entorno (p.8).

La experiencia desde el inicio de la pandemia que se evidencio la saturacion de las

areas de emergencia de los hospitales, nos hizo entender que se necesita usar un predictor



eficaz y que permita tomar decisiones individuales en cada paciente. Ademas, IETSI (2021)
recomendd el uso del ISARIC4C Mortality Score por la disponibilidad de calculadoras en
linea para facilitar el uso de esta herramienta. También podemos encontrar calculadoras en
linea de la escala PSI para su correcta utilizacion (Sociedad Andaluza de Medicina
Intensiva y Enfermedades Coronarias, s.f.). Por lo expuesto, justificamos la presente

investigacion como parte de la evidencia para su uso.

1.4.4. Justificacién tedrica

Wynants et al. (2021) refiere que los modelos de prediccion desarrollados adn son
escasos. Sin embargo, la urgencia de modelos de diagnéstico y prondéstico para ayudar al
triaje eficiente de pacientes en la pandemia COVID-19 podria alentar a los médicos y a los
legisladores a implementar prematuramente modelos de prediccion sin suficiente
documentacién y validacion. Los estudios futuros deben centrarse en validar, comparar,
mejorando Yy actualizando modelos de prediccién prometedores para su uso. Por lo expuesto
anteriormente, esta investigacion se ve justificada en la necesidad de aportar un grado de
evidencia sobre la comparacion del desempefio de 2 modelos de prediccion de la
mortalidad en pacientes con COVID-109.

Ademas, también se justifica esta investigacion porque dentro de las Prioridades
Nacionales de Investigacion en Salud en Per( 2019-2023 publicadas por el Instituto
Nacional de Salud el 19 de Julio del 2019, se menciona como problema sanitario nimero
cuatro a las Infecciones respiratorias. Si bien esta una enfermedad nueva, es importante
desarrollar estudios similares para contribuir a su conocimiento clinico, terapéutico y
prondstico, para la contribucion a la investigacion en salud global que forma parte de los

Objetivos del Desarrollo Sostenible de las Naciones Unidas, como parte de las alianzas



mundiales en investigacion que se han visto forjadas desde el inicio de la pandemia (Addo

et al., 2020).

1.4.5. Justificacion metodoldgica

El instrumento de recoleccion de datos de la presente investigacion se basé en los
items de la escala pronostica recientemente desarrollada por ISARIC de la OMS en el 2020
4C Mortality Score (Knight et al., 2020) y también en la escala PSI, derivada y validada de
la investigacion del Pneumonia Patient Outcomes Research Team para pacientes con NAC.
(Fine et al., 1997)

Para poder desarrollar este estudio se utilizo el programa estadistico SPSS y Excel
para la tabulacion de datos, los mismos que seran obtenidos de las historias clinicas en el
area de registros del Hospital Regional de Huacho y el Hospital Il Gustavo Lanatta Lujan.

1.5. Delimitacién del estudio

1.5.1. Delimitacion espacial

La investigacion se desarrollé con informacidn registrada en las historias clinicas de
pacientes que estuvieron internados en las areas de UCI COVID-19 de los dos centros de
referencia del distrito de Huacho:

¢ Hospital Regional de Huacho: localizado en Calle José Arambulo La Rosa en
el distrito de Amay S/N.

e Hospital Il Gustavo Lanatta Lujan: ubicado en la Av. Francisco Vidal 770.



1.5.2. Delimitacion poblacional

Pacientes hospitalizados en UCI COVID-19 con edad mayor a 18 afios, con
diagnostico de COVID-19 por prueba confirmatoria: Reaccion en Cadena de la Polimerasa

con Transcriptasa Inversa (RT-PCR).

1.5.3. Delimitacion temporal

Abarco a pacientes atendidos en el Hospital Regional de Huacho y el Hospital |1
Gustavo Lanatta Lujan desde el primer caso registrado en UCI COVID-19 en el afio 2020

hasta el 30 Septiembre del 2021.

1.5.4. Delimitacién tematica

El tema de estudio es la comparacion del desempefio de ISARIC4C Mortality Score
y PSI como predictores de la mortalidad en pacientes adultos que estuvieron hospitalizados

en UCI COVID-19 en el distrito de Huacho.
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Capitulo 11

Marco tedrico

2.1. Antecedentes de la investigacion

2.1.1. Antecedentes internacionales

Se hizo una basqueda exhaustiva de bases de datos con revistas indexadas como
Scopus, ScienceDirect, PubMed, utilizando las palabras clave: “COVID-19”, “prediction”,
“mortality in intensive care united”, “Pneumonia Severity Index” e “ISARIC4C Mortality
Score” encontrandose s0lo un trabajo aplicando ISARIC4AC Mortality Score en pacientes en
UCI, los demés antecedentes si bien no se desarrollaron en pacientes hospitalizados en esta
unidad, han mostrado la capacidad de predecir mortalidad o necesidad de requerir cuidados
intensivos de acuerdo a su estratificacion de los predictores en estudio en pacientes con
COVID-19, ademas que aportaron informacion sobre su metodologia para el desarrollo de
esta investigacion.

- Knight et al. (2020) desarrollaron un estudio titulado: “Risk stratification of
patients admitted to hospital with covid-19 using the ISARIC WHO Clinical
Characterisation Protocol: development and validation of the 4C Mortality Score” cuyo
objetivo fue el desarrollo y validacidn de un puntaje de riesgo pragmatico para prediccion
de mortalidad en pacientes con COVID-19. Dentro de su metodologia desarrollaron un
estudio prospectivo observacional de cohortes, se seleccion6 pacientes adultos reclutados
desde el 6 de febrero y el 20 de mayo de 2020, y la validacion se realiz6 en una segunda
cohorte entre el 21 de mayo y el 29 de junio de 2020. Dentro de sus resultados encontraron

que el predictor 4C mostrd una alta discriminacion para la mortalidad, con una excelente
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calibracion. Los pacientes con una puntuacion de al menos 15 tuvieron una mortalidad del
62% en comparacion con el 1% de mortalidad para aquellos con una puntuacion de 3 0
menos. Concluyeron que “4C Mortality Score supero los puntajes existentes, mostro
utilidad para informar directamente la toma de decisiones clinicas y puede usarse para
estratificar a los pacientes ingresados en el hospital con covid-19 en diferentes grupos de
manejo”’.

-Garcia Clemente et al. (2020) desarrollaron una investigacion titulada:
“Assessment of risk scores in COVID-19” cuyo objetivo fue analizar la precision de las
puntuaciones de riesgo comunmente utilizadas (PS1 y CURB-65) para predecir la
mortalidad y la necesidad de ingreso en UCI y evaluar si otros puntajes de uso menos
frecuente como SMART-COP y MuLBSTA pueden ser mas Utiles para evaluar la
gravedad de los pacientes con COVID-19.Dentro del disefio metodoldgico desarrollaron un
estudio prospectivo de pacientes diagnosticados de neumonia COVID-19.Se les hizo
seguimiento hasta el alta o fallecimiento. Las puntuaciones de gravedad de PSI, CURB-65,
SMART-COP y MuLBSTA se evaluaron al ingreso. Dentro de sus resultados encontraron
que en la prediccion de mortalidad, PSI y la puntuacion CURB-65: AUC 0,852 fueron las
que obtuvieron mejores resultados. Concluyeron que “las puntuaciones de prondstico
utilizadas habitualmente para la NAC (PSI y CURB-65) fueron buenos predictores de
mortalidad en pacientes con NAC por Covid-19, pero no de la necesidad de hospitalizacion
o ingreso en la UCI”.

-Burhamabh et al. (2021) desarrollaron un estudio titulado: “Prognostic Factors and
Predictors of In-Hospital Mortality Among COVID-19 Patients Admitted to the Intensive
Care Unit: An Aid for Triage” cuyo objetivo fue identificar los determinantes de la

mortalidad hospitalaria y examinar la precision de siete puntuaciones de alerta temprana
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para predecir la mortalidad hospitalaria. Dentro de su metodologia desarrollaron un estudio
retrospectivo en Kuwait, desde julio de 2020 hasta marzo de 2021, y los participantes eran
pacientes adultos con una prueba positiva en la RT-PCR para el SARS-CoV-2 y que
cumplian con los criterios para ingreso en UCI. Entre sus hallazgos encontraron que” la
puntuacion de mortalidad 4C y el indice VACO para COVID-19, y la puntuacién de
gravedad clinica PRIEST COVID-19 demostraron ser las mas superiores para predecir la
mortalidad hospitalaria”. Concluyeron que la identificacion de pacientes de alto riesgo y a
los que tienen un mal prondstico permite una clasificacion eficiente y la prestacion de una
atencion de alto nivel, al tiempo que se minimiza la tension en el sistema de salud.

- Ali et al. (2021) desarrollaron una investigacion titulada: “ISARIC4C Mortality
Score As A Predictor Of In-Hospital mortality in Covid-19 patients admitted in Ayub
teaching hospital during first wave of the pandemic” cuyo objetivo fue conocer la
asociacion diferentes parametros clinicos y de laboratorio utilizados por el Consorcio
Internacional de Infecciones Emergentes y Respiratorias Agudas Severas (ISARIC) de la
OMS - ISARIC / WHO 4C Mortality score en la prediccion de pacientes de alto riesgo de
COVID-19. Dentro de la metodologia se hizo un estudio transversal se llevo a cabo en el
Departamento COVID-19 del Hospital Universitario de Ayub, Abbottabad. Se incluyeron
todos los pacientes COVID-19 ingresados entre el 15 de abril y el 15 de julio de 2020.
Concluyeron que “el puntaje de mortalidad ISARIC 4C se puede utilizar para estratificar y
predecir la mortalidad en pacientes con COVID-19 a su llegada al hospital. Aquellos que
caen en la Categoria Alta y Muy Alta deben ser admitidos en HDU / UCI con un
tratamiento agresivo desde el principio”.

-Wang et al (2020) desarrollaron un estudio: “Comparison of severity classification

of Chinese protocol, pneumonia severity index and CURB-65 in risk stratification and
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prognostic assessment of coronavirus disease 2019 en un hospital de Wuhan en China,
cuyo objetivo fue investigar la aplicacion de la clasificacion de gravedad segun el protocolo
de Diagndstico y Tratamiento de la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) de la
Comision Nacional de Salud de China, indice de gravedad de la neumonia (PSI) y CURB-
65 en la estratificacion de riesgo y pronostico. Realizaron un estudio retrospectivo
analizando los datos clinicos de 234 pacientes hospitalizados con COVID-19. Se evalud la
tasa de mortalidad hospitalaria. Se evaluaron la sensibilidad, la especificidad, los valores
predictivos positivos, los valores predictivos negativos y el area bajo la curva de
caracteristica operativa del receptor (ROC) (AUC) para predecir la mortalidad hospitalaria.
Concluyeron que “PSI y CURB-65 se pueden utilizar para la estratificacion del riesgo y la
evaluacion pronostica en pacientes con COVID-79".

-Artero et al. (2021) desarrollaron un estudio titulado: “Severity Scores in COVID-
19 Pneumonia: a Multicenter, Retrospective, Cohort Study” el objetivo fue comparar las
puntuaciones de gravedad utilizadas para la neumonia adquirida en la comunidad para
identificar a los pacientes de alto riesgo con neumonia COVID-19. Dentro del disefio
metodoldgico se evaluaron las escalas PSI, CURB-65, gSOFA y MUuLBSTA, una nueva
puntuacion para la neumonia viral, las cuales se calcularon al ingreso al hospital para
identificar a los pacientes de alto riesgo de mortalidad intrahospitalaria. Se determind el
area bajo la curva de caracteristicas operativas del receptor (AUROC), la sensibilidad y la
especificidad para cada puntaje y se comparo el AUROC entre ellos. Dentro de sus
resultados encontraron que la mortalidad hospitalaria fue del 20,9%. PS1 y CURB-65
mostraron el AUROC mas alto (0,835 y 0,825, respectivamente). Concluyeron que “PSly
CURB-65, puntuaciones de gravedad especificas para neumonia, fueron mejores que

gSOFA y MuLBSTA para predecir la mortalidad en pacientes con neumonia COVID-19.
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Ademas, gSOFA, la puntuacion mas sencilla de realizar, fue la méas especifica aunque la
menos sensible”.

-Lazar Neto et al. (2021) desarrollaron una investigacion titulada: “Community-
acquired pneumonia severity assessment tools in patients hospitalized with COVID-19: a
validation and clinical applicability study”” donde se validaron externamente las
herramientas de neumonia adquirida en la comunidad (NAC) en pacientes hospitalizados
con neumonia por coronavirus 2019 (COVID-19) de dos paises distintos (Brasil y Espafia)
y comparar su desempefio. Dentro de su metodologia evaluaron 11 puntajes de
estratificacion de riesgo en una cohorte retrospectiva binacional de pacientes
hospitalizados. Compararon su rendimiento predictivo utilizando el area bajo la curva de
caracteristicas operativas del receptor (AUC), la sensibilidad, la especificidad, las
relaciones de probabilidad, los graficos de calibracion y el analisis de la curva de decision.
Dentro de sus resultados encontraron que para el rango de umbral del 1% al 20% en el
analisis de la curva de decision, el PSI evitaria un mayor nimero de intervenciones
innecesarias, seguido de la puntuacion 4C. Concluyeron que “las puntuaciones de la
evaluacion clinica reciente de COVID-19 tuvieron un rendimiento comparable a las

herramientas de prondstico de neumonia estandar”.

1.1.1. Antecedentes nacionales

Se hizo una busqueda exhaustiva de bases de datos con revistas indexadas como
Scopus, ScienceDirect, PubMed, ademas de hacer una busqueda en bases de datos de
trabajos de investigacion a nivel nacional como RENATI, ALICIA e incluso se busco
proyectos en desarrollo en la base de datos de estudios en COVID-19 del Instituto Nacional

de Salud (INS): PRISA, no encontrandose evidencia actual que evalue las dos escalas
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pronosticas de la presente investigacion, por tal motivo se buscd las investigaciones mas
recientes de los ultimos 5 afios sobre el uso del predictor PSI en Neumonia Adquirida en la
Comunidad.

-Ramirez Rivera (2021) desarrollo su tesis con titulo: “Caracteristicas
clinicoepidemioldgicass de neumonia adquirida en la comunidad en el Hospital Maria
Auxiliadora 2019” donde determin¢ las caracteristicas clinicas epidemioldgicas de aquellos
pacientes diagnosticados con neumonia adquirida en la comunidad. Dentro de la
metodologia, se hizo una investigacion retrospectiva, analitica, descriptiva y transversal. Se
estudiaron 200 pacientes. Concluyo6 que “dentro de las caracteristicas clinicas las
alteraciones de sensorio se establecen en el 40% con rangos mas altos dentro del Score
PSI. Los puntajes del score a nivel del grupo 4 y del nivel 5 muestra mayores riesgos de
mortalidad en los casos de neumonia adquirida en la comunidad lo cual podria estar
relacionado con la poblacion adulta mayor qué es mas fragil y que presenta multiples
comorbilidades como en el caso de la hipertension arterial y la diabetes mellitus .

-Ayala Pazos (2022) desarroll6 su tesis de pregrado titulada: “Evolucion de los
factores de riesgo para mortalidad por COVID-19 durante las dos olas pandémicas en
adultos hospitalizados en Clinica Internacional - Lima, Pera” donde determiné la evolucion
de factores de riesgos asociados a mortalidad en pacientes con COVID-19 y su
requerimiento de UCI durante las 2 primeras olas de la pandemia en un centro clinico
privado. Dentro de su metodologia consistié en un estudio descriptivo, retrospectivo, se
recolecto informacion de historias clinicas digitales, con un muestreo simple en cada ola.
Dentro de sus resultados se encontrd una tasa de mortalidad de 7,7% en la primera ola y 6%
en la segunda. Ademas dentro de la mediana del PSI en fallecidos se encontro los valores

de 84 y 75 puntos respectivamente para cada ola. Concluy6 que “los factores de riesgo con
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medianas estadisticamente significativas que fueron mayores entre los fallecidos respecto

de los sobrevivientes”.

2.2. Bases tedricas

2.2.1. COVID-19

2.2.1.1. Definicion.

En diciembre de 2019 se informé un brote de una neumonia atipica causada
por un nuevo coronavirus en Wuhan, en la provincia china de Hubei (Hoffmann et
al., 2020; Chan et al., 2020 como se cit6 en Tsang et al., 2021). Posteriormente, el
Comité Internacional de Taxonomia de Virus (ICTV) y la OMS nombraron este
virus y la enfermedad causada por este virus como sindrome respiratorio agudo
severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) y enfermedad por coronavirus-2019 (COVID-
19) (Tsang et al.,2021).
2.2.1.2. Epidemiologia.

Segun las Estadisticas Sanitarias Mundiales, se informa que hasta el 1 de mayo de
2021, mas de 153 millones los casos confirmados de COVID-19 y 3,2 millones de muertes
relacionadas a esta enfermedad, siendo las mas afectadas la Region de las Américas y la
Region Europea, que en conjunto comprenden mas de las tres cuartas partes de casos
notificados a nivel mundial, con las respectivas tasas de casos de 5999 y 5455 por 100 000
habitantes (OMS, 2021, p. 1).

Segun la Organizacion Panamericana de la Salud (2021) en su Gltimo reporte

publicado el 25 de Agosto, la Regidn de las Américas reporté 82,585,809 casos, 2,083,259
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muertes, siendo el pais méas afectado los Estados Unidos con 153,132 casos y un total de
1,117 muertes en las Gltimas 24 horas.
Segun refiere el Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de
Enfermedades (s.f.):
En nuestro pais, hasta el 07 de Mayo del 2022, dentro de los indicadores de
resumen se tienen 3, 569,782 casos en total, con una cifra de 212,946 fallecidos y
con una tasa de letalidad de 5,97%, ademas que se han reportado 263 pacientes
en UCI con ventilacion mecénica.
En el Hospital Huacho Huaura Oyon, hasta el 06 de Mayo del 2022 se han
registrado un total 11637 casos confirmados desde el comienzo de la pandemia,
siendo hasta este afio un total de 3265 los casos, y un cifra de 810 fallecidos
durante la pandemia, presentando una tasa de letalidad de 6.96%, habiendo este
ultimo porcentaje disminuido hasta 1,1% en lo que va del afio actual (CNEPCE,
2022).
2.2.1.2.1. La Vacunacion en el Peru
Segun la Plataforma Nacional de Datos Abiertos del Pert (2022) hasta el 30 de
Abril se han vacunado un total de 29.148.291 personas de las cuales 26.926.106 personas
estan completamente vacunadas, con un total de 72.110.977 dosis aplicadas (p. s/p).
2.2.1.3. Fisiopatologia. Segun refiere Herndndez-Rodriguez et al. (2020):
El SARS-CoV-2 es un virus formado por una sola cadena de ARN, perteneciente a
la familia Coronaviridae y al género Betacoronavirus. El virus penetra en la célula
receptora tras contactar con el receptor de superficie para la enzima convertidora de
angiotensina-2 (ACE-2), que esté presente en los neumocitos de tipo Il y en células

del tracto respiratorio superior, ademas de en otras muchas localizaciones como
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células renales, cardiacas, intestinales y vasculares, donde tiene la capacidad de
generar nuevos virus capaces de infectar otras células. El epitelio pulmonar es el
que se afecta con mayor intensidad y da lugar a las manifestaciones mas graves.

En Algunos pacientes afectos de COVID-19, el virus tiene capacidad de
producir una respuesta inmunolodgica aberrante, en la que participa
fundamentalmente la respuesta inmune innata mediada por citocinas
proinflamatorias, como interleucina 1 beta (IL-1pB), IL-6, IL-8 y factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-a) (sintetizadas principalmente por los macrofagos) y el
interferon gamma (IFN-vy) (generado por linfocitos T y estimulador de las citocinas
previas).

La produccidn exagerada de estas citocinas produce la denominada “cascada
citocinica” o “tormenta de citocinas” y da lugar a una respuesta hiperinflamatoria,
responsable del cuadro de SDRA y a cambios bioldgicos caracterizados por un
aumento remarcable de los niveles de proteina C reactiva (PCR) y ferritina.

La elevacion de estos reactantes de fase aguda es similar a la que se observa
en la linfohistiocitosis hemofagocitica (LHH) o en su forma secundaria, el sindrome
de activacion macrofagica (SAM).

Con lo anterior mencionado, podemos resumir la progresion de la COVID-19 en 3
etapas bien diferenciadas:

a) Primera fase ( fase temprana de la infeccion)

Durante la fase temprana de la infeccién, el SARS-CoV-2 se infiltra en el

parénquima pulmonar y comienza la proliferaciéon. ACE2 y TMPRSS2
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juegan un papel crucial en la entrada celular de SARS-CoV-2, similar a la de
SARS-CoV (Hoffmann et al., 2020 como se cit6 en Tsang et al., 2021).

b) Segunda fase (fase pulmonar)
La fase pulmonar se caracteriza por la presencia de respuesta inflamatoria,
dafo tisular e insuficiencia respiratoria. La entrada viral en los tejidos
pulmonares humanos indujo una disfuncion leve del tracto respiratorio
superior en la mayoria de los casos (Prompetchara et al., 2020, como se cito
en Tsang et al., 2021). Las vias inflamatorias se activan cuando el pulmon se
lesiona por infeccion o condiciones inflamatorias. Hay niveles excesivos de
citocinas. El desarrollo de estrés oxidativo, asi como la presencia de
inflamacion desregulada y excesiva, causan dafio y necrosis de las células
alveolares (Imai et al., 2008 como se cito en Tsang et al., 2021).

c) Tercera fase (fase de hiperinflamacion)
La fase de hiperinflamacidn se caracteriza por la presencia de inflamacion
sistémica y dafio de 6rganos distantes como resultado del aumento de la
respuesta inflamatoria del huésped y el estado de hipercoagulabilidad, lo que

resulta en falla multiorganica (MOF) (Tsang et al., 2021).

Podemos ver un resumen de la fisiopatologia del SARS-COV 2 en la Figura 1.
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Figura 1

Fisiopatologia del COVID-19
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Nota. CXCL-10, motif chemokine ligand 10; IFN, interferdn; IL, interleukin; MCP-1,
monocyte chemoattractant protein-1; MIP-1a, macrophage inflammatory protein-1a; SARS-
CoV-2, severe acute respiratory syndrome coronavirus-2; TNF-a, tumour necrosis factor-a;
G-CSF, granulocyte-macrophage colony-stimuling factor. Adaptado de “COVID-19: Current
understanding of its Pathophysiology, Clinical presentation and Treatment” (p.313) por
Parasher, 2021.Postgraduate medical journal.
2.2.1.4. Fenotipos clinicos. Segun refiere Hernandez-Rodriguez et al. (2020):
En el curso de la infeccidn por SARS-CoV-2 se han identificado varios
fenotipos clinicos, que pueden presentarse como un continuo o por separado, y con
una intensidad variable en cada paciente. Hasta el momento, los fenotipos clinicos
identificados incluyen:

Fenotipo inicial o virasico. Se desarrolla por una afectacion de los epitelios de las
vias respiratorias altas y bajas, y se manifiesta con sintomas respiratorios como tos
(normalmente no productiva), congestion nasal, odinofagia y anosmia, asi como
fiebre o febricula, artromialgias, cefalea, ageusia y diarrea. Algunos individuos
pueden cursar asintomaticos, mientras que otros pueden presentar solamente
algunos de ellos.

Fenotipo inflamatorio con repercusion respiratoria. Se caracteriza por el inicio de
disnea progresiva causada por una neumonia bilateral debida a un aumento de
exudado, edema y dafio alveolar secundarios a una reaccién inmunoinflamatoria
local exagerada. Esta afectacion respiratoria puede estabilizarse y mejorar, pero
también puede evolucionar a un cuadro similar al SDRA y comportar la muerte del

paciente.



22

Fenotipo hipercoagulativo o trombotico. Esté relacionado con la presencia de
trombosis tipo arterial o venoso, en diferentes regiones del cuerpo, y pueden ser
predominantes el tromboembolismo pulmonar (TEP) y las trombosis venosas
profundas (TVP).

Fenotipo con inflamacidn cutanea y vascular. Son consideradas manifestaciones
tardias que suelen observarse generalmente en jovenes. Las lesiones que se pueden
observar en piel son tipo perniosis o lesiones vesiculares, y la afectacion del corazon
se ha descrito como lesiones a nivel de las arterias coronarias tipo vasculiticas o tipo
miocarditis.

Fenotipo con lesiones pulmonares inflamatorias reactivas y fibrosis pulmonar.
Aguella que se presenta en pacientes que han tenido un dafio importante a nivel
pulmonar.
2.2.1.5. Otra clasificacion de fenotipos de COVID-19
2.2.1.5.1. Neumonia COVID-19, Tipo L
Cuando se produce una insuficiencia respiratoria por neumonia por COVID-19,
aunque hay una mala oxigenacion, la distensibilidad pulmonar de los pacientes esta
relativamente conservada. Caracteristicamente, la ventilacion por minuto es alta. La
participacion en la TC toracica es limitada e inicialmente se observan opacidades en
vidrio deslustrado que reflejan edema intersticial en lugar de edema alveolar.

Los pacientes con este fenotipo clinico y radiologico no parecen tener
taquipnea ni disnea. Este grupo de pacientes, definido como tipo L, incluye
pacientes con neumonia viral aislada con distensibilidad pulmonar casi normal. En
muchos pacientes, la enfermedad puede permanecer en esta etapa y la recuperacion

clinica ocurre sin empeoramiento de los sintomas respiratorios. Aunque los
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pacientes tienen hipoxemia severa, generalmente, la compliance del sistema
respiratorio esta por encima de 50 ml/H0.

El volumen de aire pulmonar esta relativamente preservado y los espacios de
aire pulmonar recurrentes son pocos. EI mecanismo principal de la hipoxemia en
este grupo es la vasoconstriccion pulmonar debida a la hipoxemia y al desajuste de
la ventilacion/perfusion (V/Q) resultante de la alteracion del flujo sanguineo
pulmonar.

En este grupo de pacientes, la PEEP alta y la posicion prona restauran la
oxigenacion al mejorar la relacion V/Q al reorganizar la distribucion del flujo
sanguineo pulmonar, no al abrir los alveolos cerrados como en el SDRA clasico. En
los pacientes de tipo L, hay menos areas pulmonares que se pueden ver en la TC
toréacica y una relacion de mezcla venosa derecha/izquierda mas alta (Gattinoni et
al., 2020 como se cit6 en Yildirim et al., 2021).
2.2.1.5.2. Neumonia COVID-19, tipo H
Si la patologia pulmonar progresa debido a la gravedad del COVID-19 (carga viral),
la excesiva respuesta inmune del paciente o el manejo subdptimo de la enfermedad,
la ventilacion pulmonar inadecuada podria dar lugar a Neumonia tipo H,
caracterizada por la reduccion de areas pulmonares ventiladas. Algunos pacientes
tienen consolidaciones alveolares difusas en la TC de tdrax, similar al fenotipo
clinico del SDRA clasico.

En este grupo de pacientes con neumonia ingresados en UCI por
insuficiencia respiratoria, la distensibilidad pulmonar del 20-30% de los pacientes

con hipoxemia severa esta por debajo de 40 mI/H20. La distensibilidad pulmonar
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baja disminuye las areas pulmonares ventiladas y aumenta las areas que se pueden
reclutar.

Algunos de estos pacientes hipdxicos reciben ventilacion mecanica no
invasiva (VMNI) antes de su ingreso en la UCI. Los pacientes con alto esfuerzo
respiratorio y fuerte impulso respiratorio presentan presiones intratoracicas
negativas muy altas. Por este motivo, ademas de los dafios causados por la
neumonia viral, también se encuentran con lesiones pulmonares autoinfligidas
(SILI) y dafios pulmonares causados por la VMNI (Gattinoni et al., 2020; Marini y

Gattinoni 2020; Robba et al., 2020 como se cit6 en Yildirim et al., 2021).

Podemos observar con mas detalle en imagenes tomograficas los fenotipos L

y H anteriormente descritos en la Figura 2.
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Figura 2

Tomografias computarizadas de pacientes con COVID-19
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Nota. A. Hallazgos tomograficos computarizados de térax de SDRA asociado a COVID-19
tipo L, B. Hallazgos tomograficos computarizados de torax de SDRA asociado a COVID-

19 tipo H. Adaptado de “COVID-19 related acute respiratory distress syndrome:
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Pathological, radiological and clinical concordance.” (p.363) por Yildirim et al., 2021.
Tuberk Toraks. 69(3)
2.2.1.6. Diagnostico.
Para el diagnostico actual del COVID-19 se dispone de pruebas laboratoriales, las
cuales a través de investigaciones han ido definiendo el manejo en las diferentes
guias de practicas clinicas implementadas por los paises desde el comienzo de la
pandemia.
-Prueba de anticuerpos

Se fundamenta en el hecho de que después de la infeccidn (1-3 semanas) del
SARS CoV-2, aparecen anticuerpos (West et al., 2021). Debido a esto, la presencia
de los mismos no confirma una infeccion actual.

A su vez, en la presencia de anticuerpos IgM no habla de un proceso agudo,
ya que se producen a corto plazo de la infeccion, mientras que la presencia de
anticuerpos IgG se producen de forma tardia dandonos la idea de una fase
secundaria (Jacofsky et al., 2020).

-Prueba antigénica

Esta prueba se basa en la deteccion de un componente proteico en la cubierta
viral por medio de la toma de una muestra nasofaringea del paciente. El uso y
eficiencia de esta prueba se basa en el tiempo de espera de los resultados que puede
ser menor a una hora. En algunos casos puede representar una alternativa a la

prueba molecular (Chaimayo et al., 2020; Weitzel et al., 2021).
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-RT-PCR

En espafiol sus siglas significan: Reaccion en Cadena de la Polimerasa con
Transcriptasa Inversa. Se basa en la deteccion y la cuantificacion del ARN
mensajero, que puede detectar al SARS Cov-2 en muestras bioldgicas sean
exudados de nariz, boca o incluso en heces. Esta prueba es considerada el gold
estandar por mostrar mayor sensibilidad y especificidad que otras pruebas
estudiadas (Corman et al., 2019; Udugama et al., 2020 como se cito en Waller et al.,
2020).
2.2.1.7. Diagnostico sindromico.

Segun MINSA (2020) el diagnostico sindrémico de la COVID-19 es la
actividad inicial mas importante para diagndstico, seguimiento diario, tratamiento y
prondstico para todos los pacientes infectados, basado en los antecedentes y
caracteristicas clinico-epidemioldgicas del paciente, lo cual es importante para
iniciar el manejo correspondiente. Es importante, que ante la presencia de uno de
los sintomas iniciales, se establezcan medidas de aislamiento, manejo de sintomas y
seguimiento diario.
2.2.1.8. Manifestaciones clinicas.

Segun refiere Hernandez-Rodriguez et al. (2020):
Las principales manifestaciones y su frecuencia de presentacion se exponen en la

Tabla 1.



Tabla 1

Caracteristicas clinicas de la COVID-19
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Porcentaje %

Fiebre

Tos

Tos productiva
Disnea
Mialgias
Diarrea
Cefalea
Néauseas/Vomitos
Anosmia
Rinorrea
Odinofagia
Sincope

Conjuntivitis

71-73
62-73
8-14
50-63
27
22-24
10-19
13-18
13

8

8

5

0,5

Nota. Modificado de dos series con 3.226 pacientes adultos con COVID-19 (Borobia AM

et al. J Clin Med 2020 y Argenziano MG et al. BMJ 2020).

2.2.1.9. Alteraciones biologicas. La enfermedad por el nuevo coronavirus se va a

caracterizar por el aumento de algunos marcadores inflamatorios como la PCR,

LDH, Ferritina, dimero-D y una disminucién de los linfocitos como de plaquetas,

viéndose peor prondstico en los pacientes que presentan estos cambios.

2.2.1.10.COVID-19 y Comorbilidades. Se ha observado en varios casos que los

pacientes con COVID-19 desarrollan ciertas comorbilidades adicionales como
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fiebre tifoidea, miocarditis, coagulacion sanguinea y el ataque fatal de hongo negro.
La co-ocurrencia de estos trastornos secundarios indica claramente que el SARS-
CoV-2 proporciona una condicion favorable para el crecimiento de otros microbios,
sin embargo, su mecanismo de accién aun no se ha explorado (Kamran y Ali, 2021).
2.2.1.11. Alteraciones radiologicas. Segun refiere Hernandez-Rodriguez et al.
(2020):
2.2.1.11.1.La radiografia simple de torax. Es la prueba de imagen mas asequible y
proporciona una informacion bastante fiable. La afectacion pulmonar de
la COVID-19 se suele presentar como un infiltrado parcheado,
manifiesto o incipiente (segun la duracion de la enfermedad), de
distribucion multilobar y bilateral, y de extension y simetria variable.
2.2.1.11.2. Tomografia computarizada (TC) pulmonar. Si bien se sabe que la TC
presentar mayor sensibilidad por localizar algunas lesiones que la
radiografia puede pasar por alto, su papel actual se debe limitar a la
identificacion de complicaciones de la COVID-19 (Goyal et al., 2020).
Sin embargo, al analizar las imagenes tomograficas de pacientes con la
enfermedad podemos encontrar gran variedad de manifestaciones: opacidad de
vidrio esmerilado, consolidaciones, patron reticular, broncograma aéreo, cambios es
las vias respiratorias como engrosamiento de la pared bronquial, bronquiectasias y

cambios pleurales como engrosamiento pleural y derrame (Ye et al., 2020).
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2.2.1.11.3.Ecografia pulmonar. Se ha encontrado evidencia de una buena
correlacion entre la TC de térax y la ecografia pulmonar (Peng et al.,
2020). Ademas, presenta una buena sensibilidad para la deteccion de la
enfermedad pulmonar intersticial (Vizioli et al., 2017).

Dentro de los patrones descritos se encuentran los multiples patrones de
lineas B no homogéneas en formas de parche que se puede distribuir de forma
bilateral, y se puede correlacionar con el patrones encontrados en las TC (Seibel et
al., 2021).
2.2.1.12.Pruebas microbioldgicas.

Dentro de los métodos diagndsticos para el SARS-CoV-2 se tienen los
métodos moleculares basados en la deteccion del ARN del virus (también conocida
como prueba de amplificacion del cido nucleico [NAAT]) mediante la reaccion en
cadena de la polimerasa en tiempo real (RT-PCR) como el estandar diagndstico
(Wiersinga et al., 2020, como se cit6 en IETSI-EsSalud, 2021).

Por otro lado, se tienen las pruebas basadas en la deteccidn de antigenos
(proteinas virales) las cuales pueden ser realizadas rapidamente en el lugar de
atencion. Sin embargo, existe informacidn limitada acerca de su rendimiento
diagnostico y, ademas, se considera que estas pruebas tienen una menor sensibilidad
que la prueba molecular (RT-PCR) (Vandenberg et al., 2021, como se citd en

IETSI-EsSalud, 2021).

ISARIC4C Mortality Score

Segun refiere Knight et al. (2020) 4C Mortality Score (donde 4C significa

Consorcio de Caracterizacion Clinica del Coronavirus) es un predictor que contiene
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ocho variables faciles de usar que permite una estratificacion precisa de los
pacientes ingresados en el hospital con diagndstico de COVID-19, segun el riesgo
de mortalidad en el momento de la presentacion hospitalaria, como podemos ver en
la Tabla 2. Nace de un estudio de cohorte prospectivo en curso del International
Consortium on Acute Respiratory Infections and Emerging Infections (ISARIC) de
la OMS del Protocolo de Caracterizacion Clinica del Reino Unido (CCP-Reino
Unido). El estudio esta siendo realizado por el Consorcio de Caracterizacion Clinica
del Coronavirus de ISARIC en 260 hospitales del Reino Unido (Sistema de Gestién
de Cartera Central de la Red de Investigacion Clinica del Instituto Nacional de
Investigacion en Salud ID 14152).

Tabla 2

Escala de Mortalidad ISARIC4C

Variable Puntaje

Edad (afios)

<50 0
50-59 +2
60-69 +4
70-79 +6

>80 +7
Sexo

Femenino 0
Masculino +1

NuUmero de comorbilidades*
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1
>2
Frecuencia respiratoria (respiraciones/min)
<20
20-29
>30
Saturacion de oxigeno con aire ambiental (%0)
>92
<92
Escala de Coma de Glasgow
15
<15
Urea (mmol/L)
<7
7-14
>14
Proteina C reactiva (mg/L)
<50
50-99

>100

+1

+2

+1

+2

+2

+2

+1

+3

0

+1

+2

Nota. Knight et al. (2020, p.7) * Las comorbilidades se definieron mediante el indice de

comorbilidad de Charlson.
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El 4C Mortality Score utiliza datos demogréaficos del paciente,
observaciones clinicas y parametros sanguineos que estan comunmente disponibles
en el momento del ingreso hospitalario y pueden caracterizar con precision
pacientes con alto riesgo de mortalidad en el hospital. La puntuacion se comparé
favorablemente con otras modelos, incluidas las mejores técnicas de aprendizaje
automatico de su clase, y mostro un rendimiento constante en las cohortes de
validacion, incluida una buena utilidad clinica en un analisis de curva de decision.
La puntuacion de mortalidad 4C contiene parametros que reflejan los datos
demogréficos, la comorbilidad, la fisiologia y la inflamacion del paciente en el
momento del ingreso hospitalario; comparte caracteristicas con las puntuaciones de
prondstico existentes para la sepsis y la NAC, pero también tiene diferencias
importantes.

Las comorbilidades fueron definidas segun el indice de comorbilidad de Charlson
modificado, las comorbilidades recogidas fueron: cardiopatia cronica, enfermedad
respiratoria cronica (no incluye asma), nefropatia cronica (tasa de filtracién glomerular
estimada < 30), enfermedad hepatica de leve a grave, demencia, enfermedades neuroldgicas
cronicas, enfermedad del tejido conectivo, diabetes mellitus (dieta, comprimidos o
controlado con insulina), VIH o SIDA y malignidad (Charlson et al., 1987). Estas
condiciones fueron seleccionadas a priori por un consorcio global para proporcionar una
investigacion clinica rapida y coordinada de los pacientes que presentaban cualquier
infeccion aguda grave o potencialmente grave de interés publico y permitié la
estandarizacion (Knight et al., 2020). La obesidad definida por el médico también se
incluy6 como una comorbilidad debido a su probable asociacion con resultados adversos en

pacientes con COVID-19 (Sattar et al., 2020).
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Knight et al. (2020) identificaron en su estudio cuatro clases de riesgo y
mostraron tasas de resultados adversos similares en toda la cohorte de validacion.
Los pacientes con una puntuacion de mortalidad 4C que se encuentran dentro de los
grupos de bajo riesgo (tasa de mortalidad del 1%) podrian ser adecuados para el
tratamiento en la comunidad, mientras que aquellos dentro del grupo de riesgo
intermedio tenian un riesgo menor de mortalidad (tasa de mortalidad del 10%; 22%
de los pacientes). cohorte) y podria ser adecuado para el seguimiento a nivel de sala.

Se han identificado tasas de mortalidad similares como un valor de corte
apropiado en las puntuaciones de estratificacion del riesgo de neumonia (CURB-65
y PSI) (Bien et al., 1997; Lim et al., 2003, como se cit6 en Knight, 2020). Mientras
tanto, los pacientes con una puntuacién de 9 o mas tenian un alto riesgo de muerte
(alrededor del 40%), lo que podria impulsar un tratamiento agresivo, incluido el
inicio de esteroides (University of Oxford, 2021). Con una estratificacion temprana
a cuidados intensivos si corresponde. Podemos ver los grupos de riesgo y la
mortalidad en la Tabla 3.

Tabla 3

Clases de riesgo y mortalidad de ISARIC4AC

Grupo de riesgo Puntaje Mortalidad
Bajo 0-3 1.2%
Intermedio 4-8 9.9%

Alto 9-14 31.4%
Muy alto >15 61.5%

Nota. Knight et al. (2020, p.9)
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Ademas de ser un predictor de la mortalidad, 4C Mortality Score se puede
utilizar para estratificar, pacientes con COVID-19 a su llegada al hospital (Ali et al.,
2021). Ademas también se ha visto su utilidad en la prediccion en la mortalidad en
30 dias en otras infecciones respiratorias comunes (Wellbelove et al., 2021).

IETSI (2021) recomienda su uso en el Peru, puesto que ha sido validada con
estudios prospectivos, con buen desempefio del instrumento, ademas de que cuenta
con calculadora en linea para su facil utilizacion. El grupo de elaboracion de la guia
de IETSI también justificé esta recomendacion, puesto que la OPS en su Gltima guia
no menciona el uso de alguna escala prondéstica (Organizacion Panamericana de la

Salud, 2021).

2.2.3. PSI (Pneumonia severity index)

La puntuacion PSI es una escala prondstica comunmente utilizada y recomendada
por las guias de practica clinica para manejo de la NAC (Calle y Sanchez, 2019). EI PSI
deriva y fue validado como parte de la investigacion de PORT (siglas de Pneumonia
Patient Outcomes Research Team) que trataba de identificar pacientes con neumonia y
bajo riesgo de mortalidad (Fine et al., 1997, como se cito en Herndndez y Alfageme,
2008).

Como refieren Hernandez y Alfageme(2008):

Se estratifica a los pacientes en 5 categorias o clases (I-V) en funcion del riesgo de

mortalidad a los 30 dias desde el diagndstico. Las clases I-111 suponen una baja

probabilidad de muerte (0,1-2,8%); la clase IV implica un riesgo intermedio (8,2-

9,3%), mientras que la clase V engloba a los pacientes que tienen una alta

probabilidad de muerte (27-31%).
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Ademas, esta la recomendacion del tratamiento ambulatorio en las clases I-

I1; la observacion en unidades de corta estancia para la clase 11 (si el paciente

presenta hipoxemia) e ingreso al hospital de las clases IV-V (Fine et al., 1997, como

se citd en Rodriguez et al., 2019).

Esta escala también ha demostrado muy buen desempefio por NAC de cualquier
etiologia, independientemente del patdgeno, sea esté un virus o una bacteria (Rider y
Frazee, 2018; Kim et al., 2019). Posteriormente algunos estudios han demostrado su
utilidad para predecir la mortalidad en 30 dias en Neumonia Asociada a la Asistencia
Sanitaria (Murillo-Zamora et al., 2018). Incluso, se ha visto un estudio reciente donde
funciond bien en otras poblaciones de infecciones respiratorias comunes (Wellbelove,
2021).

Tal como se ha mencionados en los antecedentes de la presente investigacion,
varios estudios hechos a nivel internacional han demostrado que PSI es un buen
estratificador del riesgo score de mortalidad en pacientes con neumonia por coronavirus, ha
mostrado un mejor desemperfio que otros predictores, incluso aquellos creados
especificamente para prondstico en pacientes con COVID-19 (Garcia Clemente et al, 2020;
Wang et al., 2020; Artero el al., 2021; Lazar Neto et al., 2021). Podemos ver en la Tabla 4
detallada la escala PSI.

Tabla 4

Pneumonia Severity Index (PSI)

Factores de riesgo Puntos

Hombre N° de afos

Parametros demograficos Mujer N° de afios-10
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Institucionalizado
Neoplasia
Hepatopatia
ICC
Comorbilidades ACV
Nefropatia
Alteracion del nivel de conciencia
FR > 30 rpm
TAS <90 mm Hg
Exploracion fisica
T2 < 35°C 0 >40°C
FC > 125 Ipm
pH arterial < 7,35
Uremia > 65 mg/dl o creatinina > 1,5 mg/dl
Sodio < 130 mEq/I
Glucosa > 250 mg/dl
Hematocrito < 30%
Pruebas complementarias

pO2 < 60 mm Hg o SatO» basal < 90%

Derrame pleural

+10

+30

+20

+10

+10

+10

+20

+20

+20

+15

+10

+30

+20

+20

+10

+10

+10

+10
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Nota. Calle et al. (2019, p.5176) Abreviaturas: ICC: Insuficiencia Cardiaca Congestiva,
ACV: Accidente Cerebro Vascular, FR: Frecuencia Respiratoria, TAS: Tension Arterial

Sistolica, T: Temperatura, FC: Frecuencia Cardiaca.

En la Tabla 5 podemos ver las clases del PSI, la puntuaciéon, la mortalidad y el manejo
correspondiente.
Tabla 5

Clases del PSI y Mortalidad

Clase Puntuacion Mortalidad (%) Tratamiento
I 0 0.1%-0.4% Tratamiento
] <70 0.6%-0.7% Extrahospitalario
i 71-90 0.9%-2.8% Valorar en urgencias
v 91-130 8.2%-12.5% Ingreso
\Y >130 27.1%-31.1% Hospitalario

Nota. Fine et al. (1997, p.248)

Algunos paises han adaptado la utilizacién de PSI a sus protocolos del manejo
hospitalario de pacientes COVID-19. (Ministerio de Sanidad de Gobierno de Espafia,
2020; Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social de Paraguay , 2020; Viceministerio de

Garantia de Calidad de Republica Dominicana , 2021)

2.2.4. Caracteristicas de las pruebas diagndésticas

Las propiedades que debe caracterizar a una prueba diagnostica deben ser:
validez, es decir, que tenga la capacidad de medir lo que debe medir, aqui

encontramos a la sensibilidad y especificidad; fiabilidad y seguridad, es decir
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predecir la presencia o ausencia de una enfermedad, aqui encontramos al valor

predictivo negativo, valor predicitivo positivo, likelihood ratio positivo y negativo

(Gonzales et al., 1989; Gémez de la camara, 1998; Tobias, 1999; Pita y Peterga,

2003; Lopez y Blasco 2000, como se citd en Gomez y Pérez, 2007).

Podemos ver un resumen de cada parametro con su formula y definicién en

la Tabla 6.

Tabla 6

Medidas de validez y de seguridad

Parametro Foérmula Definicion
Proporcion de pacientes con la
Sensibilidad al(a+c) enfermedad que tendran test
positivo
Proporcion de pacientes sin la
Especificidad d/(b+d) enfermedad que tendran test
negativo
Probabilidad de que el paciente
Valor predictivo positivo a/(at+b) tenga la enfermedad dado que
el test es positivo
Probabilidad de que el paciente
Valor predictivo negativo d/(c+d) no tenga la enfermedad dado

Likelihood ratio (+)

Likelihood ratio (-)

sensibilidad/(1-especificidad)

(1-sensibilidad)/especificidad

que el test es negativo

Describe cuantas veces es mas
probable que reciba un
resultado determinado una
persona con la enfermedad que
una persona sin la enfermedad

Nota. Adaptado de “Estudios de exactitud diagndstica: Herramientas para su

Interpretacion” (p.160) por Bravo y Cruz, 2015. Revista Chilena de Radiologia. 21(4)

2.2.4.1. Construccion de tabla de contingencia

Segun refiere Bravo y Cruz (2015) se conforma de 2 columnas que corresponden al

resultad positivo o negativo o condicion segun el gold standard y en las filas seguin nuestro
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test diagnostico. Se van a formar 4 celdas que se designan con una letra ‘a’ ala ‘d’, de
izquierda a derecha y de arriba abajo. Estos términos son:
* Verdadero positivo: paciente con la enfermedad y el test es positivo
« Falso positivo: paciente sano pero el resultado del test es positivo
* Verdadero negativo: paciente sano Y el test es negativo
« Falso negativo: paciente enfermo pero el resultado del test es negativo.
Podemos ver un ejemplo en la Tabla 7.
Tabla 7

La Tabla de Contingencia

Estatus de la condicion (resultado gold standard)

Resultado de la

orueba diagnostica Presente/positivo Ausente/negativo Totales marginales

a (Verdadero

Test positivo positivo) b (Falso positivo) atb
Test negativo ¢ (Falso negativo) d (Verd_adero c+d
negativo)
Totales marainales a+c (Pacientes con la  b+d (Pacientes sin la
g enfermedad) enfermedad)

Nota. Adaptado de “Estudios de exactitud diagnodstica: Herramientas para su

Interpretacion” (p.160) por Bravo y Cruz, 2015. Revista Chilena de Radiologia. 21(4)

2.2.5. Andlisis en base a Curva ROC (receiver operating characteristic curve)

Segun Cerda y Cifuentes (2012) constituye un método estadistico para
determinar la exactitud diagndstica de tests que utilizan escalas continuas, siendo
utilizadas con 3 fines : determinar el punto de corte con sensibilidad y especificidad
mas alta, evaluar la capacidad discriminativa del test diagnéstico, es decir, su

capacidad de diferenciar sujetos sanos versus enfermos, y comparar la capacidad
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discriminativa de dos o mas tests diagndsticos que expresan sus resultados como

escalas continuas (p.138).

También detallan que un grafico de curva ROC ilustra la sensibilidad

y especificidad de cada uno de los posibles puntos de corte de un test

diagnostico cuya escala de medicion es continua. La curva ROC se

construye en base a la union de distintos puntos de corte, correspondiendo el

eje Y a la sensibilidad y el eje X a (1-especificidad) de cada uno de ellos.

Podemos ver un ejemplo en la Figura 3.

Figura 3

Graéfico de curva ROC de un test diagnostico hipotético
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Nota. Cada punto de la curva ROC (circulos negros) corresponde a un posible punto de

corte del test diagndstico, y nos informa su respectiva sensibilidad (eje Y) y 1-especificidad

(eje X). Ambos ejes del grafico incluyen valores entre 0 y 1 (0% a 100%). La linea trazada

desde el punto 0,0 al punto 1,1 recibe el nombre de diagonal de referencia, o linea de no-

discriminacion. Adaptado de “Uso de curvas ROC en investigacion clinica. Aspectos

tedrico-practicos” (p.139) por Cerda y Cifuentes, 2012. Revista Chilena de Infectologia.

29(2)
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2.2.5.1. Elindice de Youden

También detallan que el punto de corte de una escala continua que determina la
sensibilidad y especificidad mas alta es aquel que presenta el mayor indice de
Youden, calculado segun la formula (sensibilidad + especificidad — 1).

Gréaficamente, este corresponde al punto de la curva ROC mas cercano al
angulo superior—izquierdo del grafico (punto 0,1), es decir, mas cercano al punto
del gréafico cuya sensibilidad = 100% y especificidad = 100% (Figura 2).

Cabe dar una aclaracion: el indice de Youden identifica el punto de corte
que determina la sensibilidad y especificidad mas alta conjuntamente (i.e. para un
mismo punto), sin embargo, dicho punto de corte no necesariamente determina la
sensibilidad ni la especificidad mas alta que podria alcanzar el test. Podemos ver un
ejemplo en la Figura 4.

Figura 4
Graéfico de curva ROC de dos tests diagndsticos hipotéticos (A y B), y linea de no-

discriminacién (linea ND)
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Nota. Para cada curva ROC, las flechas indican el punto de corte que determina la
sensibilidad y especificidad conjuntas mas alta. Adaptado de “Uso de curvas ROC en
investigacion clinica. Aspectos tedrico-practicos” (p.139) por Cerda y Cifuentes, 2012.
Revista Chilena de Infectologia. 29(2)

2.2.5.2. Evaluacion de la capacidad discriminativa de un test diagndstico

Cerda y Cifuentes (2012) explican que se refiere a su habilidad para
distinguir pacientes sanos versus enfermos. Para ello, el parametro a estimar es el
area bajo la curva ROC (AUC, area under the curve), medida Unica e independiente
de la prevalencia de la enfermedad en estudio.

El area bajo la curva refleja qué tan bueno es el test para discriminar
pacientes con y sin la enfermedad a lo largo de todo el rango de puntos de corte
posibles. Para su entendimiento del concepto de discriminacion, es mas simple
pensar que el eje Y del grafico de curva ROC corresponde a la proporcién de
verdaderos positivos sobre el total de pacientes enfermos (i.e. sensibilidad), y que el
eje X corresponde a la proporcion de falsos positivos sobre el total de sujetos sanos
(i.e. 1-especificidad).

Visto de esta manera, un grafico de curva ROC ilustra la “proporcion de
verdaderos positivos” (eje Y) versus la “proporcion de falsos positivos” (eje X) para
cada punto de corte de un test diagnéstico cuya escala de medicién es continua.
Como fue mencionado anteriormente, a modo de referencia se traza una linea desde
el punto 0,0 al punto 1,1 (diagonal de referencia, o linea de no-discriminacion).

Esta linea va a describir lo que seria la curva ROC de un test diagnostico

incapaz de discriminar pacientes sanos versus enfermos, debido a que cada punto

de corte que la compone determina la misma proporcion de verdaderos positivos y
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de falsos positivos. Un test diagnostico tendra mayor capacidad discriminativa en
la medida que sus puntos de corte tracen una curva ROC lo més lejana posible a la
linea de no-discriminacion; dicho de otra manera, lo mas cercana posible a los
lados izquierdo y superior del grafico... A medida que el AUC de un test
diagnostico se acerca al valor 1,00 (test diagndstico perfecto), mayor sera su
capacidad discriminativa (Cerda y Cifuentes, 2012).
2.2.5.3. Comparacion de la capacidad discriminativa de dos tests diagnosticos
Para comparar la capacidad discriminativa de dos tests diagnosticos es
importante verificar un concepto metodoldgico de suma importancia: los
tests a comparar deben ser medidos simultdneamente, aplicados sobre los
mismos sujetos y contrastados contra el mismo estandar de oro. Verificados
estos requisitos, para comparar la capacidad discriminativa de dos tests
diagnosticos deben compararse sus respectivas AUC, siendo mas
discriminativo el test con la mayor AUC (Cerda y Cifuentes, 2012).
2.2.5.4. Medidas del Area bajo la Curva ROC (AUC) y su interpretacion
Aungue una curva ROC puede representar la capacidad de un test para discriminar
enfermedad frente a no enfermedad en cada punto de corte, no puede proporcionar
un indice general para resumir el rendimiento general de la prueba. El area bajo la
Curva ROC (AUC) es un indice general de la capacidad de discriminacion para la
prueba continua y mide qué tan bien se clasifica a las personas en enfermas y no
enfermas.
El AUC variade 0,5 a 1. Un valor de AUC de 0,5 corresponde a la linea
diagonal de la curva ROC y no proporciona informacion para la clasificacion,

mientras que un valor de 1 indica que la prueba puede clasificar correctamente a
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todos los sujetos enfermos como enfermos y a todos los que no lo son sujetos
enfermos como no enfermos, lo cual es una prueba perfecta.

Una guia aproximada para clasificar la precision de una prueba de
diagnostico en se resume en Tabla 8. Una prueba con AUC entre 0,90 y 1,00 tiene
una excelente capacidad de discriminacion, AUC de 0,80 a 0,90, 0,70 a 0,80, 0,60 a
0,70y 0,50 a 0,60 indica una capacidad de discriminacion buena, regular y mala 'y

fallida, respectivamente (Li y He, 2018).

Tabla 8

Guia para clasificar la precision de una prueba de diagnéstico por AUC

Rango AUC Clasificacion
0.9-1.0 Excelente
0,8-0,9 Buena
0,7-0,8 Regular
0,6-0,7 Pobre
0,5-0,6 Fallida

Nota. Li y He (2018, p.210)

2.3.

Bases filosoficas
Gargiulo (2012) refiere que debemos darle una caracteristica a la naturaleza de
la vinculacion entre la medicina y la filosofia, ya que se presentan en distintas
posturas, siendo una de ellas que la filosofia debe ocuparse de reflexionar sobre
cuéles son los métodos diagnosticos y heuristicos mas competentes en el campo de

la medicina.
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La medicina, desde que se refundo hace casi dos siglos, acude demasiado al
dato, la "evidencia", la investigacion empirica y a la "experiencia sensible™, como si
éstas fueran las Unicas validas y suficientes.

Se involucra también con estructuras tedricas y postulados metafisicos que la
predeterminan y caracterizan como ciencia...Debemos empezar a perder el miedola
la introduccion de hipdtesis que contengan factores no observables, debemos
someter a una reflexion critica nuestros postulados metafisicos.

Se debe filosofar, pero no exclusivamente en la parte €tica; la medicina
define problemas filoséficos relativos a las politicas cientificas y al analisis
ontoldgico, l6gico y metodologico de la practica médica. La presente investigacion
pretende no sélo dar a conocer valores estadisticos que se limiten a recomendar el
uso del ISARIC4C Mortality Score o el Pneumonia Severity Index, pretende
ampliar la realidad ya conocida enfocada en nuestro entorno, por medio del analisis
de los principales hallazgos que se obtengan, y si los mismos pueden ser sugeridos
para su uso en los protocolos COVID locales.

Se justifica la presente investigacion en una de las escuelas del positivismo:
el neopositivismo (“empirismo 16gico o racional”), debido a que remite a la
identificacion de fendbmenos naturales y luego, a postular hipétesis y su
comprobacion mediante experimentacion a raiz de un enfoque cuantitativo. El
conocimiento obtenido debe satisfacer las hipotesis formuladas mediante la ldgica
matematica y respaldado por la verificacion experimental (Diaz Narvaez, 2014;
Seguel Palma et al., 2012; Sanchez Flores, 2019 como se citd en Conde Fernandez

et al., 2020).
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2.4. Definiciones conceptuales (definicion de términos béasicos)

a) AUC: Siglas Area under the Curve (en espafiol area bajo la Curva ROC) es un
indice general de la capacidad de discriminacion para la prueba continua y mide qué tan
bien se clasifica a las personas en enfermas y no enfermas (Li y He, 2018).

b) Caso COVID-19: Es la persona que cumple con criterio clinico y con prueba
molecular positiva o antigénica positiva a IgM por métodos automatizados (ELISA,
Quimioluminiscencia) (MINSA, 2020).

¢) Caso Moderado: Paciente que manifiesta enfermedad de las vias respiratorias
inferiores o en las placas radioldgicas y que tienen una saturacion de oxigeno (SatO2) >
94% a nivel del mar (NIH, 2021).

d) Caso severo: Paciente que tiene una SatO2 < 93% con aire ambiental a nivel del
mar, presion parcial de oxigeno / fraccion inspirada de oxigeno (PaO2/Fi02) < 300 mmHg,
frecuencialrespiratoria > 30 respiraciones/minuto, compromisolpulmonar > 50%
predominantemente de tipo consolidacion, SaO2/FiO2< 310- 460, Trabajo Respiratorio > 2
o Sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) Tipo L (NIH, 2021).

e) Caso critico: Pacientes que tienen insuficiencia respiratoria, shock séptico,
disfuncion multiorganica, sepsis, SDRA moderado o severo, SDRA tipo H, necesidad de
ventilacién mecanica invasiva, necesidad de terapia vasopresora y/o falla a la Canula Nasal
de Alto Flujo (CNAF)/Presion Positiva Continua en la via aérea (CPAP) o sistema artesanal
de ser el caso (NIH, 2021).

f) Comorbilidad: Coexistencia, en una misma persona, de una o varias enfermedades o
trastornos asociados a una enfermedad primaria (Real Academia Espafiola, s.f.).

g) Curva ROC: Siglas del inglés receiver operating characteristic curve, es un método

estadistico para determinar la exactitud diagndstica de estos test, trasciende el area de
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pruebas diagnosticas, siendo frecuentemente empleadas para evaluar la capacidad
predictora de modelos de regresion logistica, ampliamente utilizados en investigacion
clinica y poblacional (Cerda y Cifuentes, 2012).

h) Desemperfio. Accidn y efecto de desempefiar o desempefiarse (Real Academia
Espafiola, s.f.). Ejercer las obligaciones inherentes a una profesion, cargo u oficio.
Representar un papel en una obra artistica (Real Academia Espariola, s.f.). EI desempefio de
las escalas prondsticas en estudio serd evaluado bajo la estimacion del AUC, y se utilizara
una guia para clasificar la precision de una prueba de diagnostico por AUC: de 0.80 a 0.90
(buena), 0.70 a 0.80 (regular) , 0.60 a 0.70 (mala) y 0,50 a 0,60 (fallida) (Li y He, 2018).

i) Especificidad. Definido como la probabilidad de que un individuo sin la
enfermedad sea identificado correctamente por la prueba, es decir, que tenga una prueba
negativa. Son los sanos con prueba negativa de entre todos los sanos (Gonzalez y Pérez,
2007).

J) Hipoxemia: Es cuando la Presion Alveolar de Oxigeno (PaO2) se encuentre entre 60
y 80 mmHg y la saturacidn de oxigeno esta entre 90 y 95% (MINSA, 2020).

k) Mortalidad: Tasa de muertes producidas en una poblacion durante un tiempo dado,
en general o por una causa determinada (Real Academia Espafiola, s.f.). En la presente
investigacion se considerara cualquier causa de muerte intrahospitalaria a los 30 dias desde
su ingreso a UCI COVID-109.

I) ISARICAC Mortality Score: es un predictor que contiene ocho variables faciles de
usar que permite una estratificacion precisa de los pacientes con COVID-19 ingresados en
el hospital segun el riesgo de mortalidad en el momento de la presentacion hospitalaria. De
acuerdo al puntaje obtenido se clasifica en 4 grupos delriesgo: Bajo (0-3 puntos);

Intermedio (4-8 puntos); Alto (9-14 puntos) y Muy Alto (>15) (Knight et al., 2020).
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m)PSI: Siglas de Pneumonia Severity Index, es una escala pronostica cominmente
utilizada y recomendada por las guias clinicas para el manejo de la NAC, para
estratificacion del riesgo y también como predictor de la mortalidad. Se clasifica en clases:
I: 0.1%-0.4% mortalidad (0 puntos); II: 0.6%-0.7% mortalidad (< 70 puntos); III: 0.9%-
2.8% mortalidad (71-90); 1V: 8.2%-12.5% mortalidad (91-130 puntos) y V: 27.1%-31.1%
mortalidad (>130 puntos) (Fine et al., 1997). En la presente investigacion, de acuerdo a la
evidencia cientifica, se utilizara como predictor de la mortalidad en pacientes con COVID-
19.

n) Sensibilidad. Definido como la probabilidad de que un enfermo sea identificado
correctamente por la prueba, es decir, que tenga una prueba positiva. Son los enfermos con
prueba positiva de entre todos los enfermos (Gonzélez y Pérez, 2007).

0) Unidad de Cuidados Intensivos. Es una unidad organica (Servicio o Unidad) que
brinda atencion de salud especializada en Medicina Intensiva al paciente criticamente
enfermo en condicion de inestabilidad y gravemente persistente (MINSA, 2006).

2.5. Formulacion de la hipétesis

2.5.1. Hipdtesis general

Hi: EI ISARIC4AC Mortality Score presenta mejor desempefio que PSI para predecir
la mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-191Huacho-Perd, 2020-
21.

Ho: EI ISARICAC Mortality Score no presenta mejor desempefio que PSI para
predecir la mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Perd,

2020-21.
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2.5.2. Hipdtesis especificas

-Hi: ElI ISARIC4C Mortality Score presenta mayor sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, valores del likelihood ratio para los puntos de
corte con mayor indice de Youden en pacientes hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-
Pera, 2020-21.

-Ho: EI ISARIC4C Mortality Score no presenta mayorlsensibilidad,lespecificidad,
valor predictivo positivo, valor predictivo negativo, valores del likelihood ratio para los
puntos de corte con mayor indice de Youden en pacientes hospitalizados en UCI COVID-

19 Huacho-Peru, 2020-21.
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Tipo de Escala de
Variables Definicién Conceptual Definicién Operacional Dimensiones variable  pjedicion Indicadores
Independientes Es un predictor que contiene > Edad (afios)
Predictor de la mortalidad ocho variables faciles de usar > Sexo
desarrollado por el gue permite una estratificacion > Nuamero de comorbilidades
Consorcio Internacional de precisa de los pacientes con »Frecuencia respiratoria Grupos de Riesgo:
Infecciones Respiratorias COVID-19 ingresados en el (respiraciones/min)
Agudas y Emergentes hospital segun el riesgo de » Saturacién de oxigeno con e 0-3: Bajo
(ISARIC) de las mortalidad en el momento de aire ambienta (%) Cualitativa  Ordinal  ® 4-8: Intermedio
ISARIC4C Mortality Organizacion Mundial de la 1@ presentacion hospitalaria. > Escala de Coma de Glasgow e 9-14: Alto
Score e >15: Muy alto

PSI (Pneumonia Severity
Index)

Salud (OMS)

Es una escala prondéstica
cominmente utilizada y
recomendada por las guias
clinicas para el manejo de la
NAC. (Calle y Sanchez,
2019). EI PSI fue derivado y
validado como parte del
estudio PORT que trataba de
identificar pacientes con
NAC y un bajo riesgo de
mortalidad.(Fine et al., 1997,

(Knight et al., 2020)

El PSI estratifica a los adultos
con evidencia radiogréafica de
NAC en clases de riesgo de
muerte por cualquier causa en
los 30 dias siguientes a la
presentacion. (Hernandez y
Alfageme, 2008) Se
estratifica a los pacientes en 5
categorias o clases (I-V) en
funcidn del riesgo de
mortalidad a los 30 dias desde

»Urea (mmol/L)
» Proteina C reactiva (mg/L)

Parametros demogréficos

> Hombre
> Mujer
> Institucionalizado

Comorbilidades

Neoplasia
Hepatopatia
ICC

ACV
Nefropatia

VVVYY

Clase:

e |:0

o II: <70

1. 71-90
1V: 91-130
e V:>130
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Dependiente
Mortalidad7

como se citd en Hernandez y

Alfageme, 2008)

Tasa de muertes producidas
en una poblacién durante un
tiempo dado, en general o
por una causa determinada.
(Real Academia Espafiola,
s.f.)

el diagnéstico. (Fine et al.,
1997, como se citd en
Rodriguez et al., 2019)

Su medicion se daré por la
fecha de ingreso a9

hospitalizacion y por su fecha

de alta médica

Exploracion fisica

A\

Alteracion del nivel de
conciencia

FR >30 rpm

TAS <90 mm Hg

T2 < 35°C 0 > 40°C
FC>125IpmR

YV VVY

Pruebas complementarias

pH arterial < 7,350
Uremia > 65 mg/dl o
creatinina > 1,5 mg/dI5
Sodio < 130 mEq/18
Glucosa > 250 mg/dl
Hematocrito < 30%1

pO2 < 60 mm Hg o SatO2
basal < 90%1

» Derrame pleural

vV V

YV VYV

Causa de muerte

intrahospitalaria a los 30 dias.

Cualitativa

Cualitativa

Ordinal

Nominal

SINO
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Capitulo 111

Metodologia

3.1. Disefio metodologico

3.1.1. Tipo de investigacion

Observacional, ya que no se intervino en los datos de los pacientes con COVID-19.
Retrospectivo, debido a que estos ya se encontraban registrados en las historias
clinicas de los pacientes.
Transversal, ya que segun el nimero de ocasiones que se miden las variables de
estudio, sélo se midieron una sola ocasion.
Descriptivo, ya que segun el nimero de variables de interés, el analisis estadistico fue
univariado porque solo describi6 o estimé parametros en los pacientes con COVID-19

hospitalizados a partir de una muestra.

3.1.2. Nivel de investigacion

El nivel de investigacidn es descriptivo. Este nivel mide y describe las
caracteristicas de los hechos o fendmenos. Ya que busca especificar las propiedades, las
caracteristicas y los perfiles de los pacientes con COVID-19 que se someten a un analisis.
Es decir, unicamente pretende medir y recoger informacion de manera independiente o
conjunta sobre los conceptos o las variables a las que se refieren (Hernandez, 2010, como

se cito en Valderrama, 2015).
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Disefio

El presente estudio de tipo no experimental tiene un disefio transversal,
debido a que recolecto datos en un determinado momento. Su propésito fue
describir variables y analizar su incidencia en un determinado momento
(Hernandez, 2010 como se cito en Valderrama, 2015).

A su vez se encuentra dentro de los transversales descriptivos, ya que tiene
como objetivo comparar los valores que se manifiestan las escalas predictoras de
mortalidad. Consistio en medir las escalas en pacientes hospitalizados en UCI-

COVID, y proporcionar su descripcién (Valderrama, 2015).

Enfoque

El estudio presenta un enfoque cuantitativo, ya que utilizé la recoleccién de
datos para probar hipotesis en base a una medicién y el analisis estadistico de los

mismos (Sampieri, Fernandez y Baptista, 2014).

Area de estudio

Area de Unidad de Cuidados Intensivos COVID-19 de los dos centros de referencia

del distrito de Huacho:

Hospital Regional de Huacho del Ministerio de Salud, ubicado en la avenida José

Arambulo La Rosa 251, fundado el 02 de Octubre de 1970. Cuenta con 4 pisos y es el

centro referencial de los servicios basicos Huaura-Oyon que cuenta con 45 puestos 'y 9

centros de salud.
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Hospital 11 Gustavo Lanatta Lujan del Seguro social de salud-EsSalud, ubicado en
la Av. Francisco Vidal 770.

3.2. Poblacién y muestra

3.2.1. Poblacion

Estuvo conformada por todos los pacientes adultos que fueron hospitalizados en el
area de UCI COVID-19 del Hospital Regional de Huacho y el Hospital 11 Gustavo Lanatta
Lujan desde el primer caso registrado en el afio 2020 hasta el 30 de Septiembre del afio

2021.

3.2.2. Muestra

La muestra fue la misma definida en la poblacion. En el Hospital Regional de
Huacho se encontraron 285 pacientes y en el Hospital Gustavo Lanatta Lujan 111 pacientes
dentro del periodo de estudio, siendo la muestra el nimero total de 396 pacientes
confirmados.

3.3. Criterios de Inclusion, criterios de exclusion

3.3.1. Criterios de Inclusion

- Pacientes hospitalizados mayores de 18 afios, con diagndstico confirmado
de COVID-19 por Reaccion en Cadena de la Polimerasa con Transcriptasa Inversa
y que cumplian con los criterios de admisién en la UCI desde la emergencia.

-Pacientes que estuvieron hospitalizados en el area de UCI COVID-19
dentro del periodo de estudio y que tenian registradas correctamente las variables de

estudio.
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3.3.2. Criterios de Exclusién

-Pacientes que no tenian correctamente registrados las variables de estudio
de esta investigacion

-Pacientes que tengan la informacion ilegible registrada en sus historias
clinicas

-Pacientes fuera del periodo de estudio

-Pacientes que ya estuvieron hospitalizados 1 vez por UCI COVID-19

-Pacientes pediatricos

-Pacientes gestantes

-Pacientes puérperas

-Pacientes con diagnostico de Neumonia de otra etiologia: Bacteriana u de
otra etiologia viral

-Pacientes con orden de no reanimar/no intubar

3.4. Técnicas de recoleccién de datos

3.4.1. Técnicas empleadas

Se revisaron los datos de las historias clinicas pertenecientes a los pacientes con
COVID-19 que cumplieron con los criterios de seleccion expuestos anteriormente. En el
Hospital Regional de Huacho se tuvo que coordinar con el area de registros para poder
acceder a cierta cantidad historias clinicas de manera semanal. En el caso del Hospital
Gustavo Lanatta Lujan se coordino con el Departamento de Medicina para tener acceso a
las historias clinicas electronicas. Con respecto a las constantes vitales y valores bioldgicos,

para cada paciente se registré el primer valor encontrado de 24 h antes a 48 h después del
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ingreso hospitalario, ya que pudo existir un retraso por razones logisticas entre la fecha de
ingreso real y registrada; los valores obtenidos en UCI no se consideraron. Estos, se
recogieron en una ficha de recoleccion de datos con los items de cada score.
Posteriormente, estos valores fueron usados en las calculadoras en linea de cada escala para
predecir la mortalidad:
e 4C Mortality Score disponible en: https://isaric4c.net/risk/v2/
e Pneumonia Severity Index (PSI) disponible en: https://www.samiuc.es/pneumonia-

severity-index-psi/

Estos valores obtenidos fueron llevados a una base de datos en Excel 2020, para

posteriormente ser analizados con el programa estadistico SPSS Version 28.0.1.1.

3.4.2. Descripcion de los instrumentos

Se utiliz6 la ficha de recoleccion de datos (ver en ANEXQOS) en base a las historias
clinicas de los pacientes, la misma donde se encontraron plasmadas las variables de
estudios de las escalas pronosticas a utilizar ya detalladas anteriormente: ISARIC4C
MORTALITY SCORE y PSI, la misma consta de 3 apartados:

-ISARIC4C MORTALITY SCORE

-PSI

-Condicion del paciente a los 30 dias de la hospitalizacion.

Antes de su uso, fue verificada por el asesor y por los profesionales médicos

concernientes al area de Medicina Interna e Infectologia.
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3.5. Teécnicas para el procesamiento de la informacion

3.5.1. Estadistica descriptiva

Para la estadistica descriptiva se hizo una distribucion de los variables sexo, edad y
estancia hospitalaria en cuadros de doble entrada con la frecuencia y porcentaje
encontrados.

Para cada predictor de la mortalidad se hizo un recuento de la base de datos, y
posteriormente con el puntaje obtenido de las calculadoras en linea se hizo una

estratificacion con sus respectivas frecuencias y porcentajes.

3.5.2. Estadistica analitica

Se hizo una comparacién de ambos subgrupos de ambas escalas y en el analisis
bivariado se relacionaron sus datos con el desenlace de mortalidad a los 30 dias, en este
caso con la prueba de Chi cuadrado para variables categoricas, para los datos continuos se
utilizo la prueba de Kolmogorov-Smirnov donde se determind que los datos no tenian una
distribucion normal por lo que se utilizd la prueba U de Mann-Whitney en su analisis.

Se usaron de las pruebas de validez: se buscd la sensibilidad y especificidad mas
alta hallando el punto de corte obtenido de cada predictor utilizando el indice de Youden;
asi como las pruebas de seguridad: valor predictivo positivo, valor predictivo negativo,
likelihood ratio positivo y negativo. Posteriormente se hizo un analisis en base a las curvas
de ROC (receiver operating characteristic curve) para comparar la capacidad
discriminativa de cada predictor de acuerdo a sus respectivas AUC (area bajo la curva) para
lo cual se us6 una guia para clasificar la precision de los mismos como se menciono

anteriormente en el marco tedrico, con AUC entre 0,90 y 1,00 tiene una excelente
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capacidad de discriminacion, AUC de 0,80 a 0,90, 0,70 a 0,80, 0,60 a 0,70 y 0,50 a 0,60
indica una capacidad de discriminacion buena, regular y mala y fallida, respectivamente.

3.6. Aspectos éticos

Se tuvo completa confidencialidad con los datos personales de los pacientes, teniendo
en cuenta que se debe mantener la privacidad y el cumplimiento de los derechos de la
persona, poniendo por sobre todas las cosas la ética biomédica y la relacién médico-
paciente como principios fundamentales durante el desarrollo de la presente investigacion.
El protocolo fue revisado y aprobado por unanimidad por el Comité Institucional de Etica

en Investigacion del Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren. (VER EN ANEXOS)
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Capitulo IV

Resultados
4.1. Analisis de los resultados

Se encontro un total de 396 pacientes que estuvieron hospitalizados en UCI COVID en la

ciudad de Huacho desde Abril del 2020 hasta Setiembre del 2021. No se revisaron un total de 54
historias clinicas. Con respecto a las historias clinicas revisadas, se retiraron 205 porque tenian
criterios de exclusién, se qued6 con una muestra final de 137 que cumplieron con los criterios de
inclusion de esta investigacion. Podemos ver esto con mas detalle en la Figura 5.
Figura 5

Diagrama de flujo de seleccion de historias clinicas
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Dentro de las caracteristicas generales de los pacientes incluidos en esta investigacion, se

encontro el mayor porcentaje fueron varones (65,7%) ademas, fue el que presenté mayor

mortalidad (29,9%). La edad tuvo una mediana de 56 afios (rango intercuartilico [RIQ]: 65-

44,50). El grupo etareo que presenté mayor mortalidad fue el de adultos mayores (23,4%). La

estancia hospitalaria tuvo una mediana de 19 dias (rango intercuartilico [R1Q]: 28-11). Los

demaés valores descriptivos se pueden observar en la Tabla 9. La edad y la estancia hospitalaria

tuvieron un valor estadisticamente significativo asociado con la mortalidad a los 30 dias.

(p<0,05)

Tabla 9

Caracteristicas generales de los pacientes

Mortalidad a los 30 dias

(Jfltg'?) sI NO Valor p
Sexo (%)
Hombres 90(65,7%) 41(29,9%) 49(35,8%)
Mujeres 47(34,3%) 18(13,1%) 29(21,2%) 0,415
Edad, Mediana 56 afios 59 78 0,018
Grupos etareos (%)
Joven(18-29 afios) 6(4,4%) 1(0,7%) 5(3,6%)
Adulto (30-59 afios) 71(51,8%) 25(19%) 45(32,8%) 0,064
Adulto mayor (>60 afios) 60(43,8%) 32(23,4%) 28(20,4%)
Estancia hospitalaria, 19 dias 59 78 <0,001

Mediana

La mortalidad hospitalaria fue del 43,1% (un total de 59 casos) tal y como

podemos ver en la Figura 6.
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Figura 6

Mortalidad hospitalaria en pacientes hospitalizados en UCI COVID en la ciudad de Huacho

Frecuencia

Las comorbilidades con mayor frecuencia entre los pacientes hospitalizados en UCI
COVID fueron obesidad (28,93%) e hipertension arterial (20,81%) mientras que en menor
cantidad se encontraron insuficiencia cardiaca (0,51%) y VIH/SIDA (0,51%). Los pacientes con
obesidad fueron los que presentaron mayor mortalidad (14,72%). Podemos ver esto con mas
detalle en la Tabla 10.

Con respecto a las clasificacion del ISARICAC Mortality Score y PSI, una mayor parte
de los pacientes se definié como de riesgo alto y de Clase I-11 (48,9% y 33,6%
respectivamente), mientras que en menor proporcion fueron de riesgo bajo y Clase V (0,7% y
7,3% respectivamente). El mayor porcentaje de mortalidad a los 30 dias se produjo en los

pacientes con riesgo alto (23,4%) en el caso del ISARIC4C Mortality Score, mientras que los



Tabla 10

Comorbilidades encontradas en los pacientes hospitalizados en UCI COVID
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Mortalidad a los 30 dias

Comorbilidades (%) Total (n=197) Sl NO
HTA 43(20,81) 19(9,64) 22(11,17)
ICC 1(0,51) 1(0,51) 0(0)
VIH/SIDA 1(0,51) 0(0) 1(0,51)
Obesidad 57(28,93) 29(14,72) 28(14,21)
Diabetes Mellitus 33(16,75) 16(8,12) 17(8,63)
Neoplasia 2(1,02) 0(0) 2(1,02)
Nefropatia 7(3,55) 3(1,52) 4(2,03)
Enfermedades Neuroldgicas Cronicas 7 (3,55) 4(2,03) 3(1,52)
Enfermedad respiratoria cronica 8(4,06) 5(2,54) 3(1,52)
Sin Comorbilidades 40(20,30) 12(6,09) 28(14,21)

pacientes de Clase IV fueron los que presentaron en mayor porcentaje de mortalidad en el

caso del PSI (18,2%). Ambas escalas tuvieron un valor estadisticamente significativo asociado

con la mortalidad a los 30 dias (p<0,05). Se pueden observar los demas datos en la Tabla 11.

Tabla 11

Clasificacion del riesgo del ISARIC4C Mortality Score y Clase de Pneumonia Severity Index

Mortalidad a los 30 dias

Total (n=137) S| NO Valor p
ISARIC4C MORTALITYSCORE
Bajo 1 (0,7%) 0(0%) 1(0,7%)
Intermedio 55(40,1%) 17(12,4%) 38(27,7%) 0.026
Alto 67(48,9%) 32(23,4%)  35(25,5%) ’

Muy alto 14(10,2%)  10(7,3%)  4(2,9%)
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PNEUMONIA SEVERITY INDEX

Clase I-1I 46(33,6%)  10(7.3%)  36(26,3%)

Clase III 37(27%)  17(12,4%)  20(14,6%)

Clase IV 4432,1%)  25(18,2%) 19(13,9%) 0,002
Clase V 10(7,3%) 7(5,1%)  3(2,2%)

4.2. Contrastacion de hipotesis
4.2.1. Hipotesis general

Ho: El ISARICAC Mortality Score no presenta mejor desempefio que PSI para predecir la
mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Peru, 2020-21.
Hi: EI ISARICAC Mortality Score presenta mejor desempefio que PSI para predecir la

mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Peru, 2020-21.

Podemos ver graficamente que el predictor con mayor AUC (Area bajo la curva) es la de
PSI cuyo valor es 0,710 (IC 95% 0,624-0,726; p=0,00003). Estos valores sugieren PSI presento
un mejor desempefio para predecir la mortalidad en pacientes adultos hospitalizados en UCI
COVID.

Segun la guia para clasificar la precision de una prueba de diagnostico por AUC, el
predictor PSI (AUC= 0,710) presenta una capacidad de discriminacion regular (0,7-0,8), a
comparacion de ISARIC4AC MORTALITY SCORE (AUC=0,635) que presenta una capacidad de
discriminacién pobre (0,6-0,7). Con lo analizado anteriormente, podemos afirmar que HO es
verdadera. Podemos ver graficamente lo anteriormente mencionado con mas detalle en la Figura

7.
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Figura 7

Comparacion del Area bajo la curva de ambos predictores
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4.2.2. Hipotesis especificas

-Hi: EI ISARIC4C Mortality Score presenta mayor sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, valores del likelihood ratio para los puntos de
corte con mayor indice de Youden en pacientes hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Perd,
2020-21.

-Ho: EI ISARICA4C Mortality Score no presenta mayor sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, valores del likelihood ratio para los puntos de
corte con mayor indice de Youden en pacientes hospitalizados en UCI COVID-19 Huacho-Perd,

2020-21.
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En el caso del predictor PSI, el punto de corte con mayor indice de Youden (0,36)

calculado mediante la curva ROC fue 75,50. Con una sensibilidad de 81,4% y especificidad de

55,1%. Asimismo con estos datos se determiné un valor predictivo positivo de 58%, un valor

predictivo negativo de 80%, un likelihood ratio positivo de 1,81 y un likelihood ratio negativo de

0,34. Podemos observar estos datos en la Figura 8.

Figura 8

Curva ROC de Pneumonia Severity Index y parametros descriptivos
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Con el punto de corte obtenido con el mayor indice de Youden para PSI, se observé un mayor

porcentaje de mortalidad a los 30 dias cuando los puntajes eran mayores a este (81,4%) de igual

forma esta condicidn se mantuvo en los supervivientes cuando los puntajes eran menores a este

(55,1%). En la Tabla 12 podemos observar lo anteriormente detallado, y podremos observar los
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diferentes puntos de corte obtenidos para PSI con su sensibilidad y valor obtenido de 1 -

especificidad en la Tabla 13.

Tabla 12
Tabla cruzada del Punto de corte con mayor indice de Youden del Pneumonia Severity Index VS

Mortalidad a los 30 dias

Total Mortalidad a los 30 dias

Punto de corte (n=137) Si NO Valor p
>75 83(60,6%) 48(81,4%) 35(44,9%)
<75 54(39,4%) 11(18,6%) 4355100 0001
Tabla 13
Coordenadas de la curva del predictor Pneumonia Severity Index

Punto de corte Sensibilidad 1 - Especificidad
19.00 1.000 1.000
22.50 1.000 .987
27.00 .983 .987
31.00 .983 974
34.00 .983 .949
35.50 .983 .936
38.50 .983 923
41.50 .983 910
42.50 .983 .885
43.50 .966 .885
44.50 .966 872
46.50 .966 .859
48.50 .966 .846
49.50 .966 .821
50.50 .966 .808
52.00 .966 .795

53.50 .966 756




54.50
55.50
57.00
59.00
60.50
61.50
62.50
63.50
64.50
66.00
67.50
68.50
69.50
70.50
71.50
72.50
74.00
75.50
76.50
77.50
78.50
79.50
81.00
82.50
83.50
84.50
85.50
86.50
87.50
88.50
89.50
90.50
91.50
92.50
93.50
94.50
95.50
96.50
97.50
98.50

.966
.949
.949
.949
.949
.949
.932
.898
.898
.864
.864
.847
.831
.831
.831
.831
.814
.814
.780
.763
.746
746
.695
.661
.661
.644
.644
.627
.610
576
.559
.542
.508
.508
458
458
424
.390
.390
.356

144
144
.705
.692
.667
.654
.628
.628
.590
577
.564
.564
551
.538
.526
487
474
449
449
436
423
410
.385
.359
.333
.333
321
.308
295
295
295
.282
.282
.256
.256
231
205
192
179
179
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99.50
101.00
104.00
107.00
110.00
112.50
113.50
114.50
115.50
118.00
120.50
121.50
122.50
123.50
125.50
128.50
130.50
133.00
136.00
138.00
139.50
144.50
149.50
150.50
158.00
166.00

.356
.339
.339
.339
322
.305
271
.254
.220
.203
.186
.186
.169
169
153
153
119
.085
.085
.085
.068
.051
.034
.017
.000
.000

167
154
128
115
.103
.103
.103
.103
.103
.103
.103
.090
077
.064
.064
.038
.038
.038
.026
.013
.013
.013
.013
.013
.013
.000
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En el caso del predictor ISARIC4C Mortality Score, el punto de corte con mayor

indice de Youden (0,178) calculado mediante la curva ROC fue 9,50. Con una

sensibilidad de 62,7% y especificidad de 55,1%. Asimismo con estos datos se determind

un valor predictivo positivo de 51%, un valor predictivo negativo de 66%, un likelihood

ratio positivo de 1,40 y un likelihood ratio negativo de 0,68. Podemos observar estos

datos en la Figura 9.
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Figura9

Curva ROC de ISARICAC Mortality Score y parametros descriptivos
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Con el punto de corte obtenido con el mayor indice de Youden para ISARIC4C
Mortality Score, se observé un mayor porcentaje de mortalidad a los 30 dias cuando los
puntajes eran mayores a este (62,7%) de igual forma esta condicion se mantuvo en los
supervivientes cuando los puntajes eran menores a este (55,1%). %). En la Tabla 14
podemos observar lo anteriormente detallado, y podremos observar los diferentes puntos
de corte obtenidos para ISARIC4C con su sensibilidad y valor obtenido de 1 -

especificidad en la Tabla 15.
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Tabla 14
Tabla cruzada del Punto de corte con mayor Indice de Youden del ISARICAC Mortality score VS

Mortalidad a los 30 dias

Total Mortalidad a los 30 dias

Punto de corte (n=137) Si NO Valor p
>9.50 72(52,6%) 37(62,7%) 35(44,9%)
<9.50 65(47,4%) 22(37,3%) 43(551%) 0038
Tabla 15

Coordenadas de la curva del predictor ISARICAC Mortality Score

Punto de corte Sensibilidad 1 - Especificidad
2.00 1.000 1.000
3.50 1.000 .987
4.50 .983 974
5.50 .966 .885
6.50 .881 718
7.50 797 S77
8.50 712 .500
9.50 .627 449
10.50 .508 .359
11.50 373 .256
12.50 271 179
13.50 237 .090
14.50 .169 .051
15.50 119 .013
16.50 .085 .013
17.50 .034 .013
19.00 .000 .000

Podemos dar respuesta a la hipdtesis anterior con un resumen en la Tabla 16.
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Tabla 16
Resumen de los principales parametro descriptivos para sus determinados puntos de corte con

mayor Indice de Youden

Punto

Predictor Sensibilidad Especificidad VPP VPN LR+ LR-
de corte

14CMS 9.50 62,7% 55,1% 51% 66% 1,40 0,68

PSI 75,50 81,4% 55,1% 58% 80% 1,81 0,34

Podemos observar que el punto de corte para PSI presentd una mayor
sensibilidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo, likelihood ratio positivo
y likelihood ratio negativo. Asimismo, podemos ver que el valor de la especificidad para
ambos puntos de corte fue el mismo (55,1%). Con este ultimo andlisis, podemos afirmar

que Hoes verdadera.
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Capitulo V

Discusién

5.1. Discusion de los resultados

La presente investigacion surgié de la idea de contextualizar en nuestro entorno el uso del
predictor de mortalidad desarrollado en el estudio de cohorte prospectivo por el Consorcio de
Caracterizacion Clinica del Coronavirus ISARIC (ISARIC-4C) en 260 hospitales en Inglaterra,
Escocia y Gales, el cual, actualmente no tiene ningun estudio desarrollado en la literatura
nacional, comparandolo con uno ya conocido por su uso en pacientes con NAC, el mismo que
fue adaptado en las guias de préactica clinica de algunos paises en el inicio de la pandemia del
SARS-CoV 2 (Knight et al., 2020; Ministerio de Sanidad de Gobierno de Espafia, 2020;
Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social de Paraguay, 2020; Viceministerio de Garantia de
Calidad de Republica Dominicana , 2021).

En esta investigacion se encontrd un mejor desempefio del PS1 a comparacién del
ISARICAC Mortality Score, este resultado fue similar al reportado en la literatura internacional
donde esta ha presentado un mejor rendimiento frente otras escalas pronosticas de mortalidad
(Garcia Clemente et al.,2020; Lazar Neto et al., 2021) Estudios realizados sobre factores
asociados a mortalidad en pacientes con COVID-19 han encontrado que la edad, el sexo
masculino y las comorbilidades se asocian significativamente a esta, esto podria explicar el
mejor desempefio de PSI ya que resalta énfasis en estas variables. (Dessie y Zewaotir, 2021;
Grasselli et al., 2020)

Con respecto a las caracteristicas generales de la poblacion, se observé que un gran

porcentaje fueron varones, siendo los adultos mayores los que presentaron mayor mortalidad,
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similar a la tendencia de las estadisticas sanitarias mundiales que la OMS ha detallado en su
altimo informe (OMS, 2022). También se observo que las comorbilidades méas comunes fueron
obesidad e hipertension arterial, muy similar a los resultados hallados en el estudio desarrollado
en Kuwait, a excepcién que fue diabetes mellitus la comorbilidad més frecuente (Burhamah et
al., 2021). Los pacientes que presentaron mayor mortalidad en nuestro estudio fueron los que
tenian como comorbilidad la obesidad, asi como lo reportd un meta analisis y otras
investigaciones, la obesidad es un factor de riesgo que aumenta considerablemente el riesgo de
hospitalizacion, ingreso en UCI, necesidad de ventilacion mecanica y muerte entre pacientes con
COVID-19 (Huang et al., 2020).

Sobre la distribucion de las puntaciones, quien presentd mayor tasa de mortalidad fueron
los pacientes con clasificacion de riesgo alto del ISARIC4C, a comparacion de los pacientes de
Clase IV que presentaron mayor mortalidad con PSI pero, en menor porcentaje. Estos resultados
son similares al estudio desarrollado por Lazar Neto y colaboradores, teniendo en cuenta que
compararon otros predictores aparte de los estudiados en esta investigacion (Lazar Neto et al.,
2021). La literatura internacional también recalca que ISARIC4C no s6lo funciona como
predictor de mortalidad, también puede ser utilizado como estratificador del riesgo en pacientes
con COVID-19 en su llegada al hospital (Ali et al., 2021).

Con respecto a los puntos de corte con mayor indice de Youden, se observo que para PSI
presentd una mayor sensibilidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo, likelihood
ratio positivo y likelihood ratio negativo, excepto, el valor de la especificidad, que en este caso
para ambos fue el mismo. Segun la literatura, estos resultados varian de un estudio a otro, por
ejemplo, se encontrd en una investigacion que la sensibilidad de 4CMortality fue mayor a la de

PSI, sin embargo, la especificidad fue menor en este ultimo, manteniéndose més altos los demés
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valores de las demas pruebas diagndsticas para PSI. (Lazar Neto et al., 2021) En otro estudio
donde no se analiz6 a PSI, se encontr6 que 4CMortlity solo presenté mayor valor predictivo
positivo, estando otro predictor analizado en dicha investigacion con pruebas diagnosticas con
valores por encima de este. (Doganay y Ak, 2021) Asimismo se tiene que tener en cuenta que en
el presente trabajo se opt6 por tomar el punto de corte con mayor sensibilidad y especificidad, y
que en otros estudios base se optd por determinar diferentes puntos de corte siendo muy distinto
el punto de corte determinado para la sensibilidad que el que se usé para la especificidad.

Con respecto a las limitaciones, el tamafio de la muestra del presente trabajo fue muy
pequefio a diferencia de otras investigaciones mencionadas, por lo tanto, estos no representan a la
poblacion en general porque podrian presentar algun sesgo, esto principalmente se dio por que se
perdié gran cantidad de datos de la muestra analizada por tratarse de un estudio retrospectivo, y

dichos valores no se encontraban registrados en las historias clinicas.
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Capitulo VI

Conclusiones y Recomendaciones

6.1. Conclusiones
1. Dentro de las caracteristicas generales de la poblacion en estudio, los adultos mayores
y aquellos con comorbilidades presentaron mayores porcentajes de mortalidad.
2. Laedad y la estancia hospitalaria tuvieron un valor estadisticamente significativo
asociado con la mortalidad a los 30 dias.
3. El Indice de Youden para PSI present6 una mayor sensibilidad, valor predictivo
positivo, valor predictivo negativo, likelihood ratio positivo y likelihood ratio negativo
a comparacion del ISARIC4C Mortality Score.
4. El valor de la especificidad para ambos puntos de corte de los predictores en estudio
fue el mismo.
5. Se sugiere que PSI presenta mejor desempefio que ISARIC4C Mortality Score para
predecir la mortalidad en pacientes adultos que estuvieron hospitalizados en UCI
COVID en la ciudad de Huacho.
6. Tanto ISARIC4C Mortality Score como PSI se pueden utilizar como estratificadores
del riesgo en la llegada al hospital de pacientes con COVID-19.
6.2. Recomendaciones
1. Hay estudios hechos a nivel internacional sobre otras escalas que usan otros valores
que se han asociado a mortalidad ya sea niveles de laboratorio elevados como Dimero
D, recuento leucocitario, lactato deshidrogenasa y bilirrubina directa o de imagen

como radiografia de torax, por lo que se recomienda desarrollar estudios locales sobre
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estos para poder valorar su prediccién de mortalidad en la poblacién peruana. (Liang
et al., 2020; Moreno et al., 2021; Zhou et al., 2020).

. Uno de los objetivos de esta investigacion fue determinar el punto de corte con mayor
indice de Youden (sensibilidad y especificidad mas alta), por lo que no se recomienda
determinarlo si la finalidad de un estudio a desarrollar sea hallar diferentes puntos de
corte para cada una de las pruebas estadisticas a analizar.

. Se recomienda desarrollar otros estudios con muestras mas grandes que tengan valores
representativos de la poblacién en general, por lo que estos deben ser del tipo
prospectivos, ya que tienen menos probabilidad de perdida de informacion al momento
de registrar las variables de estudio.

. No se recomienda replicar esta investigacion para el primer nivel de atencion, ya que
los pardametros que evaltan ambos predictores (principalmente los de laboratorio o de
imagen) no se encuentran disponibles en este nivel.

. Si se desea desarrollar estudios tipo modelos de prediccion, se recomienda seguir las
pautas y directrices de la DECLARACION TRIPOD, cuyo objetivo es mejorar la
presentacion de informes de estudios que desarrollan, validan o mejoran un modelo de
prediccion, ya sea con fines de diagndstico o prondstico. La pagina web esta

disponible en el enlace: https://www.tripod-statement.org/scope/
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TITULO: COMPARACION DEL ISARIC4C MORTALITY SCORE Y PSI PARA PREDECIR LA MORTALIDAD EN
PACIENTES ADULTOS HOSPITALIZADOS EN UCI COVID-19 HUACHO-PERU, 2020-21

Problemas Objetivos Hipotesis Variables Indicadores Disefio Metodoldgico
General -Poblacion:
General General _ Independientes: Conformada por todos los
- Hi: EI ISARICA4C Mortality pacientes adultos que fueron
(El ISARICAC Comparar el desempeﬁo Score presenta mejor9 ISARIC4C Mortality hospitalizados en el area de
. del ISARIC4C Mortality desempefio que PSI para Score UCI COVID-191dell
Mortality Score presenta ! ) - - .
mejor desempefio que Score y PSI para predecir predecir la mortalidad en Grupos de Hospital Regional de
PSI para predecir a5 la mortalidad eni pacientes adultos? Dimensiones: Riesgo: Huacho y el Hospital 11
. . pacientes adultosi hospitalizados en UCII Gustavo Lanatta Lujan
mortalidad en pacientes oo , .
S hospitalizados en UCI COVID-191 Huacho-Perl, o Edad (afios) desde el primer caso
adultos hospitalizados , . o
COVID-190Huacho-Perd, 2020-21. . registrado en el afio 2020
en UCI COVID-191 * Sexo v 0-3: Bajo :
Huacho-Perd. 2020-217 2020-21. _ « Nimero de hasta el 30 de Septiembre
' Ho: EI ISARICA4C Mortality comorbilidades v 48 Odel afio 2021.
- Especificos Score no presenta mejor -0. -Muestra:
f Especificos i i _ .
Especificos desempefio que PSl para2 ~ ® Frec_uenm_a Intermedio | 3 misma que la poblacién
a) ¢(Cules son las a) Determinar las7 predecir la mortalidad en resplrato_rla . -Tipo de muestreo:
¢ e caracteristicas7 pacientes adultos (respiraciones/min) No Probabilistico
caracteristicas generales de los hospitalizados enLUCI « Saturacion de v 9-14: Alto -Tipo de investigacion:
generales de los pacientes adultos que COVID-191Huacho-Perd, oxigeno con aire Observacional,
pacientes adultos que estuvierong 2020-21 ambiental (%) v >15:Muy Retrospectivo, Trgnsv_grsal
estuvieron hospitalizados en UCI e Escala de Coma de alto -Nivel de myes_tlgauon:
hospitalizados en UCI ICD:OVIZDO21(S)) ZTUfiChO' . Glasgow  Descriptivo |
COVID-19 Huacho- eru, -2l Especificas -Disefio: Transvera
* Urea (mmol/L) descriptivo

b)

Peru, 2020-21?

¢Cual es el punto de
corte de ISARIC4C
Mortality Score y PSI
que presenta mayor
indice de Youden?

b) Determinar el punto de
corte de ISARIC4C
Mortality Score y PSI
que presenta mayori
indice de Youden.

c) Determinar lal
9sensibilidad,

a) Hi: EIl ISARICAC
Mortality Score presenta
mayor sensibilidad,7
especificidad, valor
predictivo positivo, valor
predictivo negativo,
valores del likelihood3

e Proteina C reactiva
(mg/L)

PSI

Dimensiones:

-Enfoque: Cuantitativo

1. Técnicas de obtencién
de datos:
Revision de datos de las
historias clinicas
2. Instrumento para
obtener datos:
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c) ¢(Cudlesla
sensibilidad,
especificidad, valor
predictivo positivo,
valor predictivo
negativo, valores del
likelihood ratio para
los puntos de corte
con mayor indice de
Youden del

ISARIC4C Mortality

Score y PSI?

especificidad, valor
predictivo positivo,
valor predictivo
negativo, valores del
likelihood ratio para
los puntos de corte con
mayor indice de
Youden del ISARICAC
Mortality Score y PSI.

d) Comparar la

sensibilidad,
especificidad, valor
predictivo positivo,
valor predictivo
negativo, valores del
likelihood ratio para
los puntos de corte con
mayor indice de
Youden del ISARICAC
Mortality Score y PSI.

ratio para los puntos de
corte con mayor indice
de Youden en pacientes
hospitalizados en UCI
COVID-19 Huacho-
Per(, 2020-21.

Ho: EI ISARIC4C
Mortality Score no
presenta mayor
sensibilidad,
especificidad, valor
predictivo positivo, valor
predictivo negativo,
valores del likelihood
ratio para los puntos de
corte con mayor indice
de Youden en pacientes
hospitalizados en UCI
COVID-19 Huacho-
Perd, 2020-21.

e Parametros

demograficos

e Comorbilidades
e Exploracion fisica

Clase:
e Pruebas
complementarias V1.0
v 1I: <70
Dependiente: v 11: 71-90
v I1V: 91—
Mortalidad por
COVID-19 a los 30 130
dias
v'V:>130
Dimensiones:
Causa de muerte
intrahospitalaria a los
30 dias.
SI NO

Ficha de recoleccion de
datos en base a las
variables de estudio
3. Técnicas para el
procesamiento de los
datos:
-Manual
-Electronica
4. Técnicas para el analisis
e interpretacion de
datos:
-Tablas de frecuencia
-Tabla de contigencia
-Diagrama de barras
-Curvas ROC
5. Técnicas estadisticas:
-Prueba de chi-cuadrado
-U de Man Whitney
- Uso de pruebas de validez
y seguridad
- AUC test7
6.Técnicas para la
presentacion de datos
estadisticos:
-Graficos
7. Técnica para el informe
final:9
Delacuerdo9a como lo
propone la normativa
vigente de Grados y Titulos
de la Universidad Nacional
José Faustino Sanchez
Carrién.




Anexo 2: Instrumento para la toma de datos
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS: “COMPARACION DEL ISARIC4C
MORTALITY SCORE Y PSI PARA PREDECIR LA MORTALIDAD EN PACIENTES
ADULTOS HOSPITALIZADOS EN UCI COVID-19 HUACHO-PERU, 2020-21”

1. ISARICAC MORTALITY SCORE

Variable Puntaje

Edad (afios)

<50 0
50-59 +2
60-69 +4
70-79 +6

>80 +7
Sexo

Femenino 0
Masculino +1

NUmero de comorbilidades

0 0
1 +1
>2 +2

Frecuencia respiratoria

(respiraciones/min)

<20 0

20-29 +1

>30 +2
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Saturacion de oxigeno con

aire ambiental (%)

>92 0
<92 +2
Escala de Coma de Glasgow
15 0
<15 +2
Urea (mmol/L)
<7 0
7-14 )
>14 +3
Proteina C reactiva (mg/L)
<50 0
50-99 +1
>100 +2
TOTAL
Riesgo Bajo: 0-3 | Intermedio:4-8 Alt0:9-14 Muy alto: >15
2. ESCALAPSI
Factores de riesgo Puntos
Hombre N° de afios
Parametros Mujer N° de afos-10
demogréaficos Institucionalizado +10
Neoplasia +30
Hepatopatia +20
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Comorbilidades ICC +10
ACV +10
Nefropatia +10
Alteracion del nivel de conciencia +20
FR>30rpm +20
Exploracion fisica | TAS <90 mm Hg +20
T2 < 35°C 0 > 40°C +15
FC > 125 Ipm + 10
pH arterial < 7,35 +30
Uremia > 65 mg/dl o creatinina > + 20
Pruebas 1,5 mg/d
complementarias "S54 < 130 mEg/I +20
Glucosa > 250 mg/dl + 10
Hematocrito < 30% +10
pO; < 60 mm Hg o SatO; basal < +10
90%
Derrame pleural +10
TOTAL
CLASE I:0 I:<70 111:71-90 1V:91-130 V:>130

3.

¢ Present6 mortalidad a los 30 dias?

Sl

NO
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Anexo 3: Consolidado de datos en EXCEL

EH - - CONSOLIDADOS MUESTRA FINAL PARA TESIS ISARICAC V PS| - Excel ?T EH - 8 X
ARCHIVO illele] INSERTAR DISERIO DE PAGINA FORMULAS DATOS REVISAR VISTA 4. Cuenta Microsoft ~

& X

0

Times New Roma = |11 ~| A™ &7

B D B 3 5] T Ay

- P Ajustar texto General -

B - Rk = [¥] Rellenar ~
Pegar . INIK s - - HoA- Combinary centrar = 7 95 o 4§ % Fomnsto Darformato Estiesde Insertr Himinar Formsto [ Ondenary Buscary
- condicional - coma tabla~  celda~ M M M — Borrar filtrar - seleccionar ~
Portapapeles Fuente [ Alineacién m Ntmero [ Estilos Celdas Modificar ~
Al e ;23 EDAD v
A B C D E F G H | b~
1| EpAD SEXO | Namero_de_comor ia_respiratori i6n_oxigeno | Glasgow | Urea (mmol/L) |Proteina_C_reactiva (mg/L) | 4C_TOTAL | ISARIC_4C_MC
2 57 0 3 26 82 15 5.14 96 7 Interme,
3 35 0 0 25 68 15 2.718% 2560 6 Interme,
4 71 0 0 36 83 15 8.4339 640 14 Alo
5 56 0 2 28 88 15 3.3117 3337 10 Alo
6 60 0 2 36 77 15 4.895 186.5 13 Alo
7 66 0 3 26 54 15 12.4875 118.25 11 Alo
8 a7 0 1 32 81 15 4.3889 96 7 Interme
9 27 0 1 28 S0 15 4.3457 100.55 7 Interme
0 31 1 1 18 82 15 6.2554 510 3 Bajn
67 0 1 32 83 15 14.3323 106.99 15 Muy al
2 52 1 1 26 S0 15 4.9983 1734 8 Interme
3 66 0 2 28 86 15 9.7636 32 11 Alto
4 20 1 1 26 88 15 2.7772 32 4 Interme
5 59 0 3 32 93 15 11.7383 292.79 10 Alto
6 69 1 2 23 93 13 19.9451 272.5 14 Alto
7 49 1 1 22 E 15 5.4103 1004 4 Interme,
8 &5 1 3 20 <92 15 7.6923 347.43 13 Alto
9 48 0 0 27 50 15 3.961 1370 5 Interme,
20 45 1 1 26 86 15 4.707 105.94 6 Interme,
21 62 0 1 21 91 15 5.6543 68.97 10 Alto
22 36 0 1 24 <92 15 8.4515 97.46 7 Interme,
23 52 0 1 24 <92 15 2.8088 533 9 Alto
10 | Hojal | Hoja2 | Hoja3 @ [l v

E - = CONSOLIDADOS MUESTRA FINAL PARA TESIS ISARICAC V PS| - Excel ? EH - 8 X
INICIO INSERTAR DISERIO DE PAGINA FORMULAS DATOS REVISAR VISTA 1. Cuenta Microsoft ~
'“D . Times New Roma = |11 =] A" A" S5 Ajustar texto Geners! - ’;‘4 = %ﬂ Ex E E::;:C“ N QY i
Pegar . INIK s - - HoA- = Combinary centrar = 7 95 o 4§ % Fomnsto Darformato Estiesde Insertr Himinar Formsto [ Ondenary Buscary
- condicional - coma tabla~  celda~ M M M — Borrar filtrar - seleccionar ~
Portapapeles Fuente [ Alineacién m Ntmero [ Estilos Celdas Modificar ~
Al e ;23 EDAD v
L M N o P Q R -
1 c ili |Alteracién_Nivel Concienci Frecuencia_respiratoria(= 30 rpm) | Presién_Arterial_S(< 90 mmHg)| Temperatura _|Frecuencia_Cardiaca | Ph_arterial(= 7.35) ||
2 Icc 15 26 100/60 37 80 7.41
3 [s] 15 25 120/0 36.8 65 7.417
4 0 15 36 110/80 36.5 120 7.01
5 0 15 28 100/60 38.5 113 7.456
6 0 15 36 170/90 36 78 7.2
7 4] 15 26 112/62 37 80 7.44
8 Nefropatia 15 32 107/67 37.8 114 7.45
9 15 28 120/60 36 78 7.3
10 4] 15 18 110/70 36.5 80 7.42
1 0 15 32 190/155 36.5 86 7.4
Nefropatia 15 26 92/61 37.2 98 7.51
13 0 15 28 120/80 37 102 7.45
14 0 15 26 95/60 36.6 EE] 7.43
15 o] 15 32 130/70 37.3 118 7.45
16 ACVIsQ 13 23 161/89 36.5 80 7.36
17 0 15 22 122/62 266 75 7.41
18 Neoplasia 15 30 107/61 ES 89 7.51
19 0 15 27 117/77 ES 83 7.49
20 [s] 15 26 144/82 36.6 398 7.45
21 [s] 15 21 134/86 37 39 7.42
22 [s] 15 24 120/80 36.6 70 7.44
23 [s] 15 24 129/78 36.5 93 7.48
e ~ ar mm amm e e ~r - T

10 | Hojal | Hoja2 | Hoja3 ® < y
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H ©- = CONSOLIDADOS MUESTRA FINAL PARA TESIS ISARICAC V PSI - Excel ?T EH - 8 X
INICIO INSERTAR DISEFIO DE PAGINA FORMULAS DATOS REVISAR VISTA 4. Cuenta Microsoft ~
LI 8 - da »~ = . = - 7] T B B 3 Avtosuma -+ A
& - Times New Roma = | 11 A A kA EF Ajustar texto General ’;‘J E & ;7( @ =T A d H
Pegar . INIK s - H- MoA- = Combinary centrar = 7 95 o 4§ % Fomnsto Darformato Estiesde Insertr Himinar Formsto [ Ondenary Buscary
e condicional - como tabla - celda~ - - - - filtrar - seleccionar ~
Portapapeles Fuente [ Alineacién m Ntmero [ Estilos Celdas Modificar ~
Al - fe EDAD v
u v w X Y z Ah AC
1 | Sodio(= 130mEqL) | G )| Hematocrito (<30%) | PO2(<60mmHg) | Sat 02(<90%) |Derrame Pleural|PSI TOTAL| Index |Miortalidad 30dias| Dias_esta
2 138 188.72 43.9 40 92 81 87 Clase Il 0
3 132 149.29 45 42 68 si 65 Clase Il 0
4 131 128 45.1 58 83 s1 151 Clase v 0
5 137 159.04 42.2 84 88 NO 76 Clase Il 0
6 131 255 37.9 46 77 no 140 Clase V 0
7 133 186 49.4. 65 94 NO 96 Clase IV o
8 129 424.54 37.2 129 81381 137 Clase V 1
9 128 162.8 40.2 103 90 NO 97 Clase IV 1
0 142 151.61 34.8 71 92 NO 41 Clase Il 1
138 157.92 48.4. 72 83 NO 127 Clase IV 1
12 139 127.64 39.1 74 90 no 72 Clase Il 1
13 137 166.11 40.6 74 86 sl 86 Clase Ill 1
14 141 113.86 34.7 95 88 NO 20 Clase ll 1
15 137 145.93 45.7 62 93 NO 99 Clase IV 1
6 135 424.84 31.7 62 93 s1 149 Clase v o
7 128 230.57 325 79 95 no 69 Clase Il o
8 129 147 249 85 <82 no 165 Clase V 1
9 130 118.81 455 71 50 NO 43 Clase Il 1
20 141 123.11 38.8 65 86 NO 49 Clase Il 1
21 131 175.32 46.9 95 91 NO 62 Clase Il 1
22 136 109.66 40.4 87 <92 no 56 Clase Il 1
23 129 127.67 39.7 71 <92 no 82 Clase Il 1
10 | Hojal | Hoja2 | Hoja3 @ [l v
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Anexo 4: Consolidado de datos en programa SPSS

QANAUS\SESTAD\STI(O DE TESIS.sav [ConjuntoDates1] - IBM SPSS Statistics Editor de datos — 5%

Archivo  Editar Ver Datos Transformar  Analizar  Graficos  Utilidades  Ampliaciones  Ventana  Ayuda

3| ELIl A BHE S0EQ
= = = ad @
Visible: 34 de 34 variables
& EDAD & SEX0 o Nimero_de & Frecuencia_ g Saluracién_oxigeno & Glasgow ¢ UreammolL ¢ Proteina_C_reactivamgl.  ¢” @4C_TOTAL g ISARIC_4C_MORTALITIY g, Pardmetros_Demoy
O comor respiratoria
1 57 0 3 2692 15 51400 95.00 7 Intermedia =
2 35 0 0 2568 15 27189 2560.00 6 Intermedia
3 71 0 0 36 83 15 8.4399 640.00 14 Alto
4 56 0 2 28|88 15 33117 3337.00 10 Alto
5 60 0 2 36 77 15 49950 186.50 13 Alto
6 66 0 3 2694 15 124875 118.25 11 Alto
7 a7 0 1 3281 15 43889 96.00 7 Intermedia
8 27 0 1 28 90 15 43457 100.55 7 Intermedia
9 31 1 1 18 92 15 6.2554 510.00 3Bajo
10 67 0 1 3289 15 143323 106.99 15 Muy atto
1 52 1 1 26 90 15 49983 1734.00 8 Intermedia
12 66 0 2 28 86 15 97636 32.00 11 Altg 3
13 20 1 1 26 88 15 27772 32.00 4 Intermedia 1
14 59 0 3 3293 15 11.7383 29279 10 Alto
15 69 1 2 2393 13 19.9451 272.90 14 Alto
16 49 1 1 2295 15 6.4103 1004.00 4 Intermedia
17 65 1 3 30 <92 15 7.6923 347.43 13 Alto
18 48 0 0 27/90 15 3.9610 1370.00 6 Intermedio
19 49 1 1 2686 15 47070 105.94 6 Intermedio
20 62 0 1 2191 15 5.6543 68.97 10 Alto
21 36 0 1 24/<92 15 8.4515 97.48 7 Intermedio
22 52 0 1 24 <92 15 2.9088 533.00 9 Alto
23 34 0 1 2891 15 4.0959 550.00 7 Intermedia
24 51 0 1 28 96 15 249351 106.03 10 Alto
= 58 0 3 27 87 15 3.9960 251.07 10/Alto o
Vista de datos Vista de variables
IBM SPSS Statistics Processor esta listo [ Unicode: ACTIVADO Clasico

QANAUS\SESTAD\STI(O DE TESIS.sav [ConjuntoDates1] - IBM SPSS Statistics Editor de datos — 5%

Archivo  Editar Ver Datos Transformar  Analizar  Graficos  Utilidades  Ampliaciones  Ventana  Ayuda

=Nur “FeEE A BEE J0HEQA

Visible: 34 de 34 variables

&4 Comorbilidades ¢ Alteracién_Nivel_Conciencia ¢ Frecuencia_respiratoria=30rpm g Presion_Arterial_S=00mmHg ¢ Temperatura ¢ Frecuencia_Cardiaca & Ph_aneriallt735 & Nitrogeno_ureico=30m
1 Hice 15 26 100/50 37.0 20 7.410 =
2 o 15 25 12000 36.8 65 7.417
3 o 15 36 110/80 365 120 7.010 1
4 o 15 28 100/50 385 113 7.456
5 o 15 36 170/90 36.0 78 7.200 1
6 o 15 26 112062 37.0 20 7.440 :
7 Nefropatia 15 32 10767 78 114 7.450 1
8 o 15 28 120/60 36.0 78 7.300 1
9 0 15 18 11070 36.5 80 7.420 1
10 0 15 32 190155 36.5 B 7.400 ¢
11 ! Nefropatia 15 26 92161 372 9 7.510 1
12z o 15 28 120580 370 102 7.450 P
13 o 15 26 95/60 36.6 99 7.430 1
14 o 15 32 13070 373 118 7.450 3
15 [ ACVISQ 13 23 161589 365 30 7.360 5
6 0 15 22 122062 36.6 75 7410 1
17 ' Neoplasia 15 30 107561 36.0 29 7510 F
1@ 0 15 27 11777 36.0 23 7.430 1
1 0 15 26 144182 366 98 7.450 1
20 o 15 21 134186 370 29 7420 1
21 ‘o 15 24 120580 3656 70 7.440 E
2 o 15 24 120178 365 93 7.480
23 o 15 28 130175 367 95 7.450 1
24 o 15 28 100/90 36.0 70 7340 €
2 o 15 27 122170 38.0 103 7.390 i

Vista de datos Vista de variables

IBM SPSS Statistics Processor estd listo 4 Unicode:ACTIVADO Clasico




@ ANALISIS ESTADISTICO DE TESIS.sav [ConjuntoDatos1] - IBM SPSS Statistics Editor de datos —
Archivo  Editar Ver Datos Transformar  Analizar  Graficos  Utilidades  Ampliaciones  Ventana  Ayuda

& [0 ELIE A BE S0 Q

Visible: 34 de 34 variables

& CreatininagtiSmgdL ¢ Sodiolt130mEqL ¢ ngdl &I 0 ¢ PO2EOMmMHg g Sato2iton &4 DerramePleural 4 PSI_TOTAL  Jf Pneumonia_Severity_Index g Mortalidad
1 123 138.0 188.72 43.90 40.0 92 sl 87 Clase @
2 ! 93 132.0 149.29 45.00 42.0 68 si 65 Clase I
3 112 1310 128.00 45.10 58.0 83 sl 151 Clase V
4 105 137.0 159.04 42.20 84.0 88 ) 76 Clase Il
5 1 70 1310 255.00 37.90 46.0 77 no 140 Clase V
6 1 120 133.0 186.00 49.40 65.0 94 ) 96 Clase IV
70 112 120.0 42454 ar.20 120.0 81 £l 137 Clase V
8 i 74 128.0 162.80 40.20 103.0 90 NO 97 Clase IV
9 105 142.0 151.61 34.80 71.0 92 NO 41 Clase
10 187 138.0 157.92 48.40 72.0 89 NO 127 Clase IV
11 63 132.0 127.64 39.10 74.0 90 no 72 Clase Il
12 68 137.0 166.11 40.60 74.0 86 El 86 Clase Il 3
13} 70 141.0 113.86 34.70 95.0 88 NO 20 Clase 1
14 1 156 137.0 145.93 45.70 62.0 93 NO 99 Clase IV
15 1 194 135.0 42484 31.70 2.0 93 sl 149 Clase V
16 78 128.0 290.57 3250 79.0 95 no 59 Clase I
7 60 120.0 147.00 24.90 850 <02 no 185 Clase V
1@ 60 130.0 11881 4550 71.0 90 NO 48 Clase I
1 95 1410 12311 38.80 65.0 85 NO 49 Clase I
20 ; 111 1310 17532 48.90 95.0 91 NO 62 Clase I
21 ) 78 136.0 109.66 40.40 87.0 <02 no 56 Clase I
2 ; 20 120.0 127.67 39.70 710 <02 no 82 Clase Il
23 20 133.0 168.47 50.40 126.0 91 no 44 Clase
2 ) 479 127.0 89.44) 35.00 98.0 96 no 131 Clase V
20 77 1256 135.00 39.20 1850 67 sl 108 Clase IV o

Vista de datos Vista de variables

IBM SPSS Statistics Processor estd listo 4

@ ANALISIS ESTADISTICO DE TESIS.sav [ConjuntoDates1] - IBM SPSS Statistics Editor de datos —

Archivo  Editar Ver Datos Transformar  Analizar  Graficos  Utilidades  Ampliaciones  Ventana  Ayuda
= 3 i BEE SR Q
= | == o 4 e

d_30dias ¢ Dias_estancia_hosp ] Clase_PSI

Visible: 34 de 34 variables

PS_PC & cisaRIC_PC il Grupoeta var var var var var var var var var var

1 0 23 3 1 0 1 ~
2 0 25 2 0 0 1

3 0 27 5 1 1 2

4 0 1 3 1 1 1

5 0 12 5 1 1 2

6 o 9 4 1 1 2

7 1 19 5 1 0 1

8 1 42 4 1 0 o

9 1 18 2 0 0 1

10 1 22 4 1 1 2

" 1 18 3 0 0 1

12 1 25 3 1 1 2

13 1 17 2 0 0 o H
14 1 24 4 1 1 1

15 o 6 5 1 1 2

16 o 22 2 0 0 1

17 1 23 5 1 1 2

18 1 35 2 0 0 1

19 1 52 2 0 0 1

20 1 49 2 0 1 2

21 1 14 2 0 0 1

22 1 32 3 1 0 1

23 1 18 2 0 0 1

24 0 7 5 1 1 1

25 1 25 4 1 1 1 -
T ) ) ) >

Vista de datos Vista de variables

IBM SPSS Statistics Processor estd listo 4 Unicode:ACTIVADO Clasico




Anexo 5: Analisis estadistico en SPSS

WE‘ CRUCE DE CURVAS ROC.spv [Documento1] - IBM SPSS Statistics Visor
Archiva  Editar  Ver
o, = ]

= LU i

Transformar

Ty

Datos Formato  Analizar
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Anexo 6: Fotografias de la recoleccion de datos en el Hospital Regional de Huacho
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Anexo 7: Fotografias de la recoleccion de datos en el Hospital Gustavo Lanatta Lujan
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Anexo 8: Solicitud para acceder a las historias clinicas del Hospital Gustavo Lanatta Lujan

HOSPIL, o ydlAvy L et

S UNIVERSIDAD NACIONAIL
{ W TOSE FAUSTING SANCHIEZ CARRIGN SEP 2021
X ,f FACULTAD DE MEDICINA HUMANA . aen
— DECANATO RECIBIDO

) ; 0-40, . srm,
“liio del Bicentenario del Penii: 200 artos de independer i l0:40...sma. =
Huacho, 22 de setiembre de 2021

OFICIO N°359-2021-D/FMH-UNJFSC

Sefior Dr.
Jorge Luis Chivez Moncada
Director del Hospital Gustavo Lanatta Lujan ESSALUD

Presente. -

ASUNTO: SOLICITO AUTORIZACION PARA RECOJO DE INFORMACION CON FINES
DE INVESTIGACION PARA TITULO DE MEDICO CIRUJANO

De mi especial consideracion:

Saludandole cordialmente, le comunico que el tesista Bach. Luis Alberto Palacios Vargas
viene desarrollando la tesis intitulada: “COMPARACION DEL ISARIC4C MORTALITY SCORE
Y PSI PARA PREDECIR LA MORTALIDAD EN PACIENTES ADULTOS HOSPITALIZADOS
EN UCI COVID HUACHO-PERU-2020-21", por tal razon solicito tenga a bien brindar las
facilidades al recurrente acceder a las historias clinicas y base de datos de pacientes con diagnéstico
de COVID-19 hospitalizados en el servicio de Unidad de Cuidados Intensivos. La poblacion
conformada por los pacientes que fueron hospitalizados en ¢l dreca de COVID-19 del Hospital
Regional de Huacho y ¢l Hospital Il Gustavo Lanatta Lujan desde el primer caso registrado en el afio
2020 hasta el 31 agosto del afio 2021.

Criterios de Inclusion

- Pacientes hospitalizados mayores de 18 afios, con diagnéstico confirmado de COVID-19 por
reaccién en Cadena de la Polimerasa con Transcriptasa Inversa.

-Pacientes de ambos scxos.

-Pacientes que estuvieron hospitalizados en el drea de UCI COVID-19 dentro del periodo de estudio.
Criterios de Exclusion

-Pacientes que no tenian correctamente registrados las variables de estudio de esta investigacion.
-Pacientes que tengan la informacion ilegible registrada en sus historias clinicas

-Pacientes fuera del periodo de estudio

-Pacientes que ya estuvieron hospitalizados 1 vez por UCI COVID-19

-Pacientes pediatricos

-Pacientes gestantes

-Pacientes con diagnostico de Neumonia de otra etiologia: Bacteriana u de otra ctiologia viral.

Sin otro particular agradeciéndole la atencién, me suscribo de usted, reiterandole mis
saludos y deferencia personal.
Atentamente;

se rasé Fausiino sanche Carrisv
1A HUMANA

iz 94y - zopl- ;L(!(Z,

Cc .archivo




Anexo 9: Permiso para recolectar informacion en el Hospital Gustavo Lanatta Lujan

ﬁﬁEsSalud

Peru saludable

" Aflo del Bicentenario del Peri: 200 Afios de Independencia”™
“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres”

NOTA N° 058 — OIYD — GRPS— 2022

Callao, 04 de febrero de 2022

Dr. Javier Henotroza Caceres

Director Hospital 1) Gustavo Lanatta Lujan
Red Prestacional Sabogal

Presente. -

Asunto: Solicitud Autorizacion para ejecucion de Plan de Tesis

Referencia:
a) Nota N°043-DHGLL-GSPN Ilyll-RPS-EsSalud-2022
b) NIT 4717-2021-2442

Es grato dirigirme a usted, con la finalidad de saludarlo cordialmente y a su vez dar respuesta a
su solicitud.

E! Comité Institucional de Etica en Investigacién en sesion de fecha 23 de diciembre de 2021
APROBO POR UNANIMIDAD el proyecto de investigacién. El mismo que fue aprobado
mediante Memorando N°473-CIEI-OFIYD-GRPS-ESSALUD-2021.

Asimismo, se hace de conccimiento que, de haberse solicitado la ejecucion del proyecto de
investigacion en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren, la Oficina de Investigacién y Docencia,
seria el responsable de brindar las facilidades pertinentes.

Por consiguiente, en relacidén a su solicitud, es competencia de la direccion del Hospital a su
carge el brindar las facilidades al Bach. LUIS ALBERTO PALACIOS VARGAS, para el
desarrollo de su proyecto de investigacién.

Sin ofro particular, hago propicia la ocasién para expresarle las muestras de mi consideracién y
estima personal.

Atentamente,

MRGN/
NIT: 4717 -2021-2442

13-

TER N T g . A I — SN -—
| Jr. Cotina No 1081 0 H W s
www.aesalud.gob.pe | Bellavista Callao T Siempre
; Callao 2 — Peril { ] ‘ cnnelpuetﬂo
" Tel:4 3360 ‘I
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Anexo 10: Solicitud para acceder a las historias clinicas del Hospital Regional de Huacho

SOLICITO: Permiso para recolectar informacion para Tesis
SENOR: M.I. Oscar Cirilo Garay Vallenas

DIRECTOR EJECUTIVO

HOSPITAL HUACHO HUAURA OYON Y SBS

Yo. Luis Alberto Palacios Vargas, identificado con DNIN® 4651 276() con domicilio en Calle
Ciro Alegria 208 A. Ante Ud. Respetuosamente me presento y eXpongo:

Que en mi condicion de Bachiller de Medicina Humana, solicito a Ud. Permiso para
recolectar informacion de las historias clinicas sobre la tesis titulada: “COMPARACION

DEL ISARIC4C MORTALITY SCORE Y PSI PARA PREDECIR LA
MORTALIDAD EN PACIENTES ADULTOS HOSPITALIZADOS EN UCI COVID-
19 HUACHO-PERU, 2020-21”, para optar el grado de Médico-Cirujano

Adjunto:
Perfil de proyecto de investigacion (resumen)
Documento de aprobacion de plan/proyccto de investigacion

Matriz de consistencia )
Instrumento de recoleccion de datos

Copia de DNI

oo

POR LO EXPUESTO: Ruego a usted acceder a mi solicitud
Huacho 24 de Septiembre del 2021

Luis Alberto Palacios Vargas
Nombres y Apellidos
DNI N°® 46512760

S0OB8

SOBIERMN
DIRECCION R? REGION

AL DE
HOSPITAL HuaGIayAL OE SALUD DE i

Celular: 977624313
Correo:beto_doc52@hotmail.com
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Anexo 11: Permiso para recolectar informacion en el Hospital Regional de Huacho

HOSPITAL REGIONAL HUACHO
RED DE SALUD HUAURA OYON “Afio del Bicentenario del Pert: 200 afios de
Independencia’”.
o - - - - o -

PARA : MGO. INDIRA G. BURGA UGARTE i

JEFA DE LA UNIDAD DE APOYO A LA DOCENCIA E INVESTIGACION
ASUNTO : PERMISO PARA RECOLECTAR INFORMACION PARA TESIS
REFERENCIA  : SOLICITUD S/N 24.09.21 EXP. 1987029
FECHA ¢ HUACHO, 28 DE SETIEMBRE DEL 2021

Tengo el agrado de saludarla y dirigirme a usted en relacién al documento de la referencia
mediante el cual se presenta el bachiller de Medicina Humana LUIS ALBERTO PALACIOS
VARGAS, de la Universidad Nacional José Faustino Sanchez Carrién, solicitando Permiso
para recolectar informacién de las historias clinicas sobre la tesis titulada: “COMPARACION
DEL ISARIC4C MORTALITY SCORE Y PSI PARA PREDECIR LA MORTALIDAD EN PACIENTES
ADULTOS HOSPITALIZADOS EN UCI COVID19 HUACHO-PERU, 2020-21”, para optar el
grado de Médico-Cirujano.

Al respecto, tengo a bien hacer de su conocimiento lo siguiente:

1. La solicitud presentada cuenta con el instrumento de recoleccién de datos.

2. Hemos verificado que el presente estudio se encuentra dentro de las prioridades y
politicas de investigacion institucional.

3. Se ha revisado el instrumento de recoleccién de datos, verificando que cumple con un
planteamiento metodolégico adecuado.

4. La universidad e interesado(a) deben tener en cuenta que la autorizacién conlleva al
compromiso de hacer llegar a nuestra institucién una copia del informe final de tesis una
vez culminada la investigacion.

Por lo sefialado, se recomienda autorizar la obtencién de la informacién para la ejecucién
de la investigacién sefialada, siempre que se respete estrictamente las precauciones de
bioseguridad en cuanto al riesgo de exposicidn al Covid-19. En tal sentido, es pertinente
comunicar a la Unidad de Estadistica e Informética para las acciones que correspondan.

Es cuanto informo a usted.

Atentamente,

DIRECCION REGIONAL DE SALUD

@mrmuo REGIONAL DE LIMA
HOSPITAL HUACHO « RED HUAURA OYON

UNIDAD DE APO10 A LA DOCENCIA £ INVESTIGACION

28 0CT. 2021

; SECRETARIA
HOSPITAL REGIONAL DE HUACHO Recopcnat0 ..ol sl
CMP 43434 RNE 28196 L e - y

C.c. Archivo.

Central Telefonica 232 2634 Teléfono: 232 2351 Telefax: 239 5142/ 232 3181
Av. José Arnaldo Arambulo La Rosa N° 251 - Huacho
hdhuacho@ec-red.com
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Anexo 12: Memorando de aceptacion del Comité Institucional de Etica en Investigacion del

Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren

] .
/2
ﬁ&EsSalud SS7Z% BicENTENARIO
7/’4. §- PERU 2021
Mas y mejor para ti "/1/‘1‘\: \\\

" Afo del Bicentenario del Pert: 200 Afios de Independencia”
“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres”

MEMORANDO N° 473-CIEI-OFlyD-GRPS-ESSALUD-2021

PARA: Bach. LUIS ALBERTO PALACIOS VARGAS
Investigador Principal

E: Dra. CARLA PATRICIA POSTIGO OVIEDO
Presidenta del CIEI

ASUNTO: APROBACIONDEL PROYECTO DE INVESTIGACION

REFERENCIA: Proyecto de Investigacion: "Comparacion del Isaric4c mortality score y psi
para predecir la mortalidad en pacientes adultos Hospitalizados en UCI
COVID-19 Huacho-Pert, 2020-21".

FECHA: Callao, 23 de Diciembre de 2021

Me dirijo a usted para saludarlo cordialmente y a la vez comunicarle que el Comité
Institucional de Etica en Investigacién, en sesion de dia jueves 23 de diciembre de 2021,
APROBO POR UNANIMIDAD el PROYECTO DE INVESTIGACION.

Sin otro particular, me despido de usted.

Atentamente,

COMITE INSTITUCIONALAE EFiCA EN
INVESTIGACION-HOSPYA ACIONAL
ALBERTO SABOGJ L s

Dra CARLAPATRIGIA POSTIGO OVIEDO
PRESIDENTA

NIT: 684 — 2021 - 759

www.essalud.gob.pe { Jr. Colina N° 1081
i Bellavista - Callao
i Tel.: 4297744/ ANEXO 5581-5456



Anexo 13: Informe de originalidad del programa Turnitin
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