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RESUMEN
FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A FALLA RENAL EN PACIENTES CON
INFECCION GRAVE POR VIRUS SARS-CoV-2

El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2), es amplio, y va
desde presentacion asintomatica hasta desarrollo de una insuficienciarespiratoria,
causando afectacion a otros 6érganos como el rifidn, su presentacionpuede variar
desde la presencia de proteinuria y hematuria hasta Falla renal que requieren
terapia de reemplazo renal.En pacientes hospitalizadospor COVID-19 el fracaso
renal se presenta en el 0,5-25% y es un factor de mal prondstico y mortalidad,esta
situacion podria estar relacionada a factores de riesgo que presentan los pacientes
previos a su hospitalizacion, siendo de importancia la deteccion temprana de los
mismos.Este deterioro renal conduce a una retencion progresiva de sustancias
toxicas, y en fase avanzada los pacientes requieren algun tratamiento sustituto de
la funcion renal.Las alteraciones de la funcion inmunoldégica dan lugar a un aumento,
susceptibilidad a infecciones bacterianas y virales, principalmente en pacientes con
neumonia, se asocia con un riesgo de infeccién grave relacionados a una tasa de
mortalidad més alta.

Objetivos:Describir las caracteristicas clinicas, bioquimicas, inmunoldgicas y
comorbilidades de los pacientes con infeccion grave por virus SARS-CoV-2 y
establecer su asociacion confalla renal aguda

Material y Métodos: Se llevara un estudio observacional, retrospectivo, analitico y
transversal, donde se incluiran expedientes de Hospital de tercer nivel y Hospital de
segundo nivel, con una muestra de386 expedientes, los cuales como criterio de
inclusion es que se haya corroborado la infeccion grave del virus SARS-CoV-2
mediante prueba de PCR-RT. Que contenga laboratorios, estudios de gabinete, asi
como hoja de ingreso a areas criticas donde se visualicen los signos vitales,
antecedentes de comorbilidades. Se excluirdn aquellos que estén incompletos. Se
recabaran en una hoja de recoleccién de datos y posteriormente se pasaran a una
base de Excel y posteriormente seran analizados en el paquete SPSS version 21.
Para el plan estadistico: para la estadistica descriptiva se representan con medidas
de tendencia central y de dispersidon las variables cuantitativas segun su
distribucion, para las variables cualitativas se representaran en frecuencias y
porcentaje. Para la estadistica analitica para mostrar diferencias en el grupo de falla
renal y sin falla renal se utilizaran para variables cuantitativas de acuerdo a su
normalidad T student para las variables de distribucién normal y para las de libre
distribucion U Mann Whitney, para las variables cualitativas se utilizaran chi
cuadrada.Se determinara el riesgo (OR) para las variables cualitativas dicotomicas,
en caso de tener una variable cuantitativa con alta significancia, se dicotomizara
para poder determinar su OR para cada una de ellas.Se realizara modelos de ajuste
para las variables (covariables) con mayor significancia mediante modelo de
regresion logistica multiple.Para representacion de los OR, se realizaran graficos de
forestplot.Se utilizara la curvas de Kaplan-Meier para asociacion de la mortalidad
con falla renal.



Recursose Infraestructura: Los hospitales cuentan con bases de expedientes
clinicos de los pacientes con diagnostico de infeccidon por virus SARS-CoV-2 de
manera electrénica y por medio de ARIMAC.

Experiencia del Grupo: Los investigadores se encuentran dentro del area clinica
de la medicina critica, participando en protocolos de investigacion de areas afines a
ella, son vocales de comité local de investigacion en Salud, participan como
sinodales de tesis de &reas de medicina critica y afines. Cuentan con diplomados
en Investigacion.

RESULTADOS

Los resultados obtenidos en este estudio concluyeron que la mayoria de factores
de riesgo relacionados a falla renal en pacientes con COVID 19 sobresale la edad,
género y comorbilidades principalmente la hipertension arterial sistémica, dentro de
los marcadores bioquimicos, la procalcitonina, dimero D mostraros tener mayor
prediccién de gravedad en este tipo de pacientes. El tratamiento que resalta es el
uso de esteroides principalmente.

CONCLUSIONES.

La mayoria de las variables utilizadas en este proyecto que se pensaron tendrian
mayor impacto como predictores de falla renal resaltan el dimero D, Procalcitonina
sin dejar de mencionar que la patologia comorvida esperada fue la hipertension
arterial sistémica en comparacién con la literatura, el resultado de paciente que
presentaron falla renal fue alto sin embargo no tiene valor predictivo como causa de
muerte en los pacientes con neumonia por SARS COV 2.



MARCO TEORICO

El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2), se
presentacion asintomatica hasta desarrollo de una insuficiencia respiratoria,
causando afectacién a otros 6rganos como el rifién, su presentacion puede variar
desde la presencia de proteinuria y hematuria hasta Falla renal que requieren
terapia de reemplazo renal (1). En pacientes hospitalizados por COVID-19 el fracaso
renal se presenta en el 0,5-25% siendo un de mal prondstico y alta mortalidad, esta
situacion podria estar relacionada a factores de riesgo que presentan los pacientes
previo a su hospitalizacion, siendo de importancia la deteccion temprana de los
mismos (2). La forma asintomatica y las presentaciones leves son mas comunes en
nifios, adolescentes y adultos jovenes, en tanto que las formas graves se observan
mas en los mayores de 65 afios y en personas con condiciones crénicas como
diabetes, enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), enfermedad
cardiovascular o cerebrovascular, e hipertension, entre otras (3). Se establece la
clasificacion clinica de casos probables de COVID-19: leve, moderado, severo y
critico (con criterio de intubacion y ventilacién invasiva, choque o falla
multiorganica)(4). En los pacientes con este tipo de patologia se observé Falla renal
cronica caracterizada por la disminucion de la tasa de filtracion glomerular del rifidn,
este deterioro renal conduce a una retencién progresiva de sustancias toxicas, y en
fase avanzada los pacientes requieren algun tratamiento sustituto de la funcién renal
(5). Dentro de los factores de riesgo relacionados, se encuentran diabetes crénica
enfermedad pulmonar obstructiva (EPOC), enfermedades cardiovasculares (ECV),
hipertension, neoplasias malignas, VIH, y otras comorbilidades podrian desarrollar
una situacién potencialmente mortal. Dentro de la fisiopatologia SARS-CoV-2 utiliza
receptores ACE-2 que se encuentra en la superficie de las células huésped para
entrar en la célula, algunas comorbilidades estan asociadas con una fuerte
expresion del receptor ACE-2 y una mayor liberacion de proproteina convertasa que
mejora la entrada en las células huésped (6). Se ha observado que estos factores
de riesgo llevan al paciente COVID-19 a un circulo vicioso infeccioso relacionado
con una alta morbilidad y mortalidad significativas, destacando alteraciones de la
funcién inmunoldgica causando susceptibilidad a infecciones bacterianas y virales,
principalmente en pacientes con neumonia, se asocia con un riesgo de infeccion
grave relacionados a una tasa de mortalidad mas alta (7).

DEFINICION

La enfermedad infecciosa por COVID 19 es causada por el coronavirus que se ha
descubierto mas recientemente. Tanto este nuevo virus como la enfermedad que
provoca eran desconocidos antes de que estallara el brote en Wuhan (China) en
diciembre de 2019. Actualmente la COVID 19 es una pandemia que afecta a
muchos paises de todo el mundo(8). La Falla renal aguda (FRA) es una
complicacion muy frecuente caracterizada por disminucion abrupta de la tasa de
filtrado glomerular en pacientes criticos, caracterizado por la retencién de productos
nitrogenados y alteraciones en la homeostasis hidroelectrolitica trae como



consecuencia la acumulacion de urea, creatinina siendo un problema grave de salud
actual, con un alto impacto y una elevada morbimortalidad asociada (9).

EPIDEMIOLOGIA

Los pacientes criticamente enfermos por coronavirus (COVID-19) con falla renal
aguda, en unidad de cuidados intensivos representan el 20-40% de los pacientes
ingresados y se considera un marcador de la gravedad de la enfermedad y un factor
prondstico negativo para supervivencia (10).

Es importante identificar la enfermedad renal al ingreso de los pacientes con
COVID-19 ya que representa un aspecto importante a estudiar durante el desarrollo
de Infeccidn y requiere consideraciones especiales para su correcto manejo, siendo
considerado como indicador para valorar la supervivencia y el prondéstico (11).

En el hospital de Espafia se encontrd una alta incidencia de pacientes con COVID
19 que presentaron falla renal grave de etiologia prerrenal, encontrandose en casi
la mitad de los casos. Dentro de los factores de riesgo relevantes se encuentra la
diarrea como principal causa de deshidratacién, aunque hasta el momento se habia
considerado un sintoma minoritario en la infeccién por SARS-CoV-2, ya que esta se
encuentra presente solo en un 3-10% de los casos (12).

Hasta la fecha la evidencia muestra que la gran mayoria de los casos de falla renal
aguda en pacientes con COVID-19 se relacionaron con enfermedades tubulares
agudas. En un estudio de los Estados Unidos (EE. UU.), mas del 60% de los casos
de lesion renal se atribuyeron a lesion tubular aguda ya sea de origen isquémico o
téxico (13).

La enfermedad altamente infecciosa causada por coronavirus identificado en un
grupo de pacientes con COVID-19 presentd deterioro de la funciéon inmunolégica
con aumento susceptibilidad a infecciones bacterianas y virales, presentando falla
renal ameritando como tratamiento didlisis de rutina en el hospital dos o tres veces
por semana. Por otro lado los pacientes con falla renal deben ser mas susceptible
al SARS-CoV-2 que la poblacion normal, aproximadamente el 20-30% de los
pacientes en didlisis fueron diagnosticados con sospecha de infeccién en multiples
centros de didlisis en el Periodo temprano del brote de COVID-19(14).

Esta serie de casos retrospectiva incluye los primeros 370 pacientes hospitalizados
consecutivamente con enfermedad de Covid-19 confirmada entre el 10 de marzo de
2020 y el 13 de mayo de 2020, en un centro de enseflanza de 242 camas hospital
comunitario en el area metropolitana de la ciudad de Nueva York donde la incidencia
notificada de lesion renal aguda en Covid-19 ha oscilado entre el 0,5% y el 27%,
entre los pacientes hospitalizados. Los sintomas iniciales se encuentran fiebre, tos,
mialgia o fatiga, produccion de esputo, dolor de cabeza y diarrea. La gravedad de
la enfermedad Covid-19 puede ejecutar neumonia aguda, hasta sepsis que conduce



a complicaciones potencialmente mortales, incluido el sindrome de dificultad
respiratoria aguda, dafo cardiaco agudo, dafio renal agudo y choque séptico.

En el sur condado de Westchester, Nueva York la unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) atiende a aproximadamente 250.000 personas, en donde se confirmaron
casos mediante resultado positivo para SARS-CoV2 con la prueba de reaccion en
cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa en un hisopado nasofaringeo.
Encontrando significativamente mayores probabilidades de falla renal aguda con el
aumento de la edad, entre los hiperlipidémicos y los pacientes con enfermedad
renal crénica y entre los afroamericanos. Demostramos una asociacion
independiente entre falla renal y mortalidad con probabilidades cada vez mas altas
de mortalidad por empeoramiento progresivo de la funcion renal falla en pacientes
hospitalizados con Covid-19(15).

En Estados Unidos se realizdé un estudio de cohorte retrospectivo 4.264 pacientes
criticamente enfermos con COVID-19 (143 pacientes con insuficiencia renal
existente que recibe mantenimiento dialisis; 521 pacientes con preexistentes no
dependiente de didlisis; y 3.600 pacientes sin ERC preexistente) admitido en unidad
de cuidados intensivos (UCI) en 68 hospitales en todo el Estados Unidos. Teniendo
como resultado Mortalidad hospitalaria (primaria); insuficiencia respiratoria,
choque, arritmia ventricular, eventos tromboembdlicos, graves hemorragias y lesion
hepatica aguda (secundaria).(16).

El departamento de Nefrologia, Hospital de Tongji, Tongji Medical College, realizo
un estudio de cohorte prospectivo de 701 pacientes con COVID-19 durante el brote
en Wuhan en 2020 de los cuales 113 (16,1%) falleci6 en el hospital. La mediana de
edad de los pacientes fue de 63 afios incluidos 367 hombres y 334 mujeres. Al
ingreso, el 43,9% de los pacientes presentaba proteinuria y el 26,7% tenia
hematuria. La prevalencia de creatinina sérica elevada y la filtracion glomerular
estimada por debajo de 60 ml / min fueron 14,4, 13,1y 13,1%, respectivamente. El
analisis demostré que los pacientes con enfermedad renal tenian un riesgo de
muerte intrahospitalaria (17). Los hallazgos muestran la prevalencia de enfermedad
renal en y el desarrollo de fracaso renal agudo durante la hospitalizacion en
pacientes con COVID-19 es alto y se asocia con la mortalidad intrahospitalaria.

FACTORES DE RIESGO

La enfermedad del coronavirus 2019 (COVID- 19) la pandemia ha exacerbado
disparidades con enfermedad renal entre diferentes razas en latinos, negros, y los
nativos americanos, constituyen casi el 50% de la poblacién con insuficiencia renal
y en comparacion con los blancos estos grupos también son mas fuertemente
impactado con COVID-19. Ademéas, muchos con COVID-19 desarrollan
insuficiencia multiorganica, incluyendo insuficiencia renal.

Dentro de la poblacion los adultos mayores se han visto afectados de manera
desproporcionada por COVID-19, con mayor riesgo de infeccion y muerte. En la
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ciudad de Nueva York, la edad promedio fue de 62 afos, y los pacientes de edad
avanzada, en comparacion con los mas jovenes, tenian mas probabilidades requerir
ventilacion mecanica invasiva, reemplazo de la funcion renal y mortalidad. La
prevalencia de la enfermedad renal cronica segun el género es mas comun en
mujeres, sin embargo los hombres tienen tasas mas altas de progresion de la
insuficiencia renal y mortalidad. (18-19)

El riesgo de ingreso hospitalario se asocié con la edad, con una razén de
probabilidad 2 veces mas para todos los grupos de edad mayores de 44 afios y para
las edades de 75 afios. Otros riesgos fueron insuficiencia cardiaca de 4.4 veces el
riesgo, el sexo masculino 2.8 veces el riesgo, enfermedad renal cronica con 2.6
veces el riesgo. A realizar un andlisis multivariado los riesgos de enfermedad critica
ademas de la edad se asociaron con insuficiencia cardiaca y sexo masculino hasta
en 1.5 veces mas de riesgo. Dentro de los biomarcadores el tener un nivel de
troponina> 1 eleva el riesgo hasta 4.8 veces, el tener un nivel de proteina C
reactiva> 200 lo eleva hasta 5.1 y tener un nivel de dimero D> 2500 es de 3.9 veces
mas el riesgo (19).

FISIOPATOLOGIA

Se ha detectado carga viral del SARS-CoV-2 en 6rganos clave, principalmente en
los riflones y su relacion con el ARN para la conversion de enzima angiotensina 2 (
ACE2 ), serina proteica transmembrana ACE 2 ( TMPRSS2 ) y catepsina L ( CTSL
) ARN facilita la Infeccion por CoV-2 (20).

La activacién del sistema renina-angiotensina-aldosterona se asocia con lesion
renal aguda en COVID-19, Se ha sugerido que el SARS-CoV2 modula la
concentracion de renina-angiotensina-aldosteronasistema (RAAS). En esta serie de
pacientes criticamente enfermos por COVID-19 (21).

La fisiopatologia de la lesion renal aguda asociada a COVID-19 podria estar
relacionada con mecanismos inespecificos,como la lesién celular directa resultante
de la entrada viral a través del receptor (ACE2) que se expresa en gran medida en
el riidn, un sistema renina-angiotensina-aldosterona desequilibrado, citosinas
proinflamatorias provocada por la infeccién viral y eventos tromboticos. Los
mecanismos inespecificos incluyen alteraciones hemodinamicas, insuficiencia
cardiaca derecha, niveles elevados de PEEP en pacientes que requieren ventilacién
mecanica, hipovolemia, administracion de farmacos neurotoxicos y sepsis
nosocomial (22).

El sistema renina-angiotensina-aldosterona (RAAS) es crucial para la homeostasis
de los sistemas cardiovascular y respiratorio.Las intervenciones propuestas para el
SARS-CoV-2 se centran principalmente enla microbiologia viral teniendo como
objetivo inhibir la lesion celular viral (23). La eficiencia de ACE2 es 400 veces mayor
con angiotensina Il que con angiotensina, los inhibidores de la ECA no bloquean la



ECAZ2 debido a las diferentes estructura conformacional del sitio catalitico. El virus
se prepara para entrar en la célula junto con el receptor de membrana, que es
funcionalmente eliminado del sitio externo de la membrana. Como resultado, el eje
del receptor ACE — Angiotensina Il — Mas esta marcadamente atenuado, con
amplificacion de la ECA — Angiotensina |l — receptor AT1 (24).

CLASIFICACION

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud, las definiciones de los casos
por COVID 19 se establecen de la siguiente manera. Caso sospechoso: Paciente
con enfermedad respiratoriaaguda con fiebre y almenos un signo o sintoma
deenfermedad respiratoria, en los 14 dias previos a la aparicion de los
sintomas.Caso probable: Caso sospechoso con resultadosno concluyentes en las
pruebaspara la deteccién de SARS-CoV-2.Caso confirmado: paciente con prueba
positiva de laboratorio para SARS-CoV- 2, sin importar su situacion clinica (25).

Clasificacion de acuerdo a la gravedad

Enfermedad leve: Paciente sintomatico que se ajusta a la definicion de caso de
COVID-19 pero no presenta neumonia virica ni hipoxia. Enfermedad moderada:
Datos de neumonia signos clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, taquipnea)
pero sin signos de neumonia grave, en particular SpO2 = 90% con aire ambiente.
Enfermedad grave: con signos clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, taquipnea)
mas alguno de los siguientes: frecuencia respiratoria > 30 inspiraciones/min,
dificultad respiratoria grave o SpO2 < 90% con aire ambiente Enfermedad critica:
Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), septicemia y choque
séptico.Aunque la insuficiencia respiratoria aguda debido al dafio alveolar difuso se
asocié con la mayor mortalidad, los pulmones no fueron los Unicos érganos
involucrados (26). La Insuficiencia Renal Aguda (IRA) se define como la disminucién
en la capacidad que tienen los rifilones para eliminar productos nitrogenados de
desecho, instaurados en horas a dias. El diagnéstico se realiza mediante las
clasificaciones de AKIN y la cinética, las cuales se basan en la retencién azoada y
la disminucion de los voliumenes urinarios; que produce la causa y la falla (27).

La enfermedad falla renal se presenta como un factor de riesgo para resultados
adversos en pacientes hospitalizados con COVID-19.Los informes iniciales de
China revelaron una baja incidencia (5% -10%) de lesion renal aguda (IRA),
subsecuentemente. Articulos recientes documentaron una incidencia mucho mayor
de IRA en pacientes hospitalizados con COVID-19, se realizaron andlisis de orina
en donde las causas sugeridas fueron lesion tubular aguda (28).En general, las
biopsias renales han mostrado una histopatologia variada glomerulonefritis aguda y
tubular aguda lesién.



PRESENTACION CLINICA DE FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A FALLA
RENAL EN PACIENTES COVID 19

En la poblacion de Nueva York se observé que la mayor afectacion la presentaban
los adultos mayores diagnosticados con COVID-19, en comparacion con los mas
jovenes, tenian mas probabilidades requerir ventilacion mecanica invasiva,
tratamiento sustitutivo de la funcion renal y por lo tanto mayor mortalidad. Este
patron se vividé en unidades de cuidados intensivos en Italia, donde los pacientes
mayores frente a los méas jévenes experimentaron sindrome de dificultad respiratoria
aguda mas grave (SARS) y mayor mortalidad (36% vs 15%) (29). Los adultos
mayores tienen mas probabilidades de tener problemas médicos subyacentes
afecciones como la enfermedad renal crénica, que se ha asociado con la infeccion
por COVID-19 y las complicaciones. Se estima que el 44% de los adultos mayores
de 70 afios tiene enfermedad renal crénica, en comparacion con el 9.2% de adultos
de 40 a 59 afios.

El COVID-19 no solo es capaz de causar neumonia, también puede causar dafio a
otros 6rganos como el corazon, higado y rifiones, la clasificacion de COVID-19 en
pacientes graves podria ayudar en evaluacion individual de la enfermedad y
proporcionaria una clasificacion eficaz para el tratamiento y manejo de sindrome,
insuficiencia cardiaca, arritmias, e insuficiencia renal. Esta pandemia mundial esta
asociada con una morbilidad y mortalidad significativas. Comprender los predictores
de admision y enfermedad critica en estos pacientes es fundamental para orientar
las estrategias de prevencion y estratificacion del riesgo (30).

En Estados Unidos se realizé un estudio con un total de 8.673 pacientes COVID-
19, de los cuales 1.483 (17,1%) ingresaron hospital y 528 (6,1%) ingresaron en la
unidad de cuidados intensivos. Factores de riesgo de ingreso hospitalario incluidos
edad avanzada, fue el sexo masculino con un 69%el ser hispano-latino hasta un
52%, la hipertensiéon 77%, diabetes mellitus 84% Accidente cerebro vascular previo
2.2 veces mas riesgo, enfermedad de las arterias en un 45%, insuficiencia cardiaca
hasta un 79%, enfermedad renal cronica 2.6 veces mas enfermedad renal en etapa
terminal 2.2 veces mas, cirrosis 2.3 veces el riesgo de ingreso; mientras tanto los
signos clinicos con mayor riesgo fueron fiebre en 43% y disnea con 4.53 veces mas
de riesgo. Dentro de los valores bioquimicos la leucocitosis tuvo un riesgo de 53%,
la elevacion del cociente neutréfilos/linfocitosse asoci6 hasta 61%, la
hipoalbuminemia80%, AST elevada 66%, lactato elevado 95%, Dimero D elevado
44% y troponinas elevada 2.65 veces mas el riesgo. Por lo tanto, hay varios factores
asociados con la hospitalizacion y la enfermedad critica (31). Los médicos deben
considerar estos factores al evaluar encada paciente diagnosticado con COVID-19.

Un estudio en la ciudad de Nueva York Se analizaron 5279 pacientes con
diagnostico COVID 19 entre el 1 de marzo de 2020 y el 8 de abril de 2020. De los
pacientes que salieron positivos el mayor riesgo de ingreso hospitalario se asocio
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con la edad, con una razén de probabilidad de> 2 para todos los grupos de edad
mayores de 44 afios(32).

Es probable que la lesion renal aguda relacionada con COVID-19 esté de la mano
con una falla multiorganica. Dentro de los factores de riesgo potenciales de COVID-
19 se encuentra procalcitonina mas de 0,1 ng/ mly GFR <60 ml/min /1,73 m 2,
lo que podria ser de apoyo para identificar a los pacientes con lesién renal en una
etapa temprana (33).Un estudio observacional retrospectivo, limitado al area
metropolitana de Nueva York durante el pico de la pandemia COVID-19, se observo
Falla renal aguda en pacientes hospitalizados con COVID-19 se asocié con un
riesgo significativo para la muerte en aquellos que requirieron dialisis para
recuperacion de la funcién renal (34).

TRATAMIENTO FALLA RENAL EN PACIENTES CON COVID 19

Hasta la fecha, todos los farmacos descritos necesitan estudios clinicos para validar
su uso. Sin embargo, hasta que los resultados de estos ensayos estén disponibles,
se deben utilizar las mejores pruebas disponibles para la prevencion y el tratamiento
de COVID-19 (35). Los corticosteroides, en dosis altas, siguen siendo la piedra
angular del tratamiento de la mayoria de las enfermedades glomerulares. Uso de
dosis alta (=1 mg / kg por dia) pero no dosis baja (<1 mg / kg por dia) (36).

En Estados Unidos, ya sea hemodialisis intermitente (HD) o terapia renal continua
(TRRC) son los modos principales para el tratamiento de la lesidon renal aguda,la
didlisis peritoneal (DP) urgente fueron factible en un tiempo de crisis. Actualmente
se esté investigando la eficacia de DP con relacién a la morbilidad y mortalidad en
pacientes tratados tanto en la Unidad de cuidados intensivos como en las salas
meédicas durante la pandemia de COVID-19 (37). Se necesitan programas de salud
poblacional para hacer mejoras dramaticas necesarias en prestacion de atencién
renal, implemento de tratamientos mas especificos de la enfermedad renal crénica,
esto puede mejorar la calidad seguridad para impulsar mejoras en el cuidado renal
y evitar retraso en la progresion a la necesidad de tratamiento sustitutivo de funcion
renaly trasplantes (38).

PRONOSTICO Y MORTALIDAD

Se ha encontrado que la Lesion renal aguda es un problema frecuente de la
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19), e infeccion directa del rifion podria
contribuir como factor de mal prondstico con una alta incidencia de mortalidad en
los pacientes que ameriten algun tipo de tratamiento sustitutivo de la funcién renal
durante su estancia hospitalaria (39). Aunque la tasa de letalidad por infeccion por
SARS-CoV-2 parece mas baja que para las pandemias de coronavirus anteriores,
la morbilidad y la mortalidad generales seran mucho mayores debido a su mayor
penetrancia global. El consiguiente desastre de pacientes con falla renal y el riesgo
de no tener acceso a la atencion de dialisis, puede obligar a tomar decisiones
dificiles en torno a la asignacion de recursos priorizacion de pacientes (40). La lesion
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renal aguda es una secuela comun de la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-
19).

Unestudio de cohorte de 3099 adultos en estado critico con COVID-19 ingresados
en unidades de cuidados intensivos (UCI) en 67 hospitales en los Estados Unidos
identificaron los factores de riesgo a nivel del paciente y del hospital. Un total de 637
de 3099 pacientes desarrollaron lesién renal aguda dentro de los 14 dias de la
admision en la UCI, el (54,9%) fallecieron dentro de los 28 dias posteriores al
ingreso en UCI. Los factores de riesgo a nivel del paciente para falla renal aguda
incluyeron Enfermedad Renal Cronica, hombres, raza no blanca, hipertension,
diabetes mellitus, indice de masa corporal mas alto, dimero D més alto y mayor
gravedad de la hipoxemia al ingreso en UCI. Predictores de mortalidad a 28 dias
fueron edad avanzada, oliguria severa (41). Todos estos factores se asocian con
una tasa de mortalidad hospitalaria de 60%. En pacientes con COVID-19 con
enfermedad renal crénica que no requieren TRS, que mostraron mayor prevalencia
de otras comorbilidades que aquellos sin enfermedad renal preexistente, la
hipertension fue la principal causa de mortalidad (42).
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JUSTIFICACION

La infeccion por SARS-CoV-2 no solo es capaz de causar neumonia, también puede
causar dafio a otros 6rganos como el corazon, higado y riflones, asi mismo, a
sistemas de 6rganos como a sangre y el sistema inmunologico (43).

A lo largo de muchos afios se ha tratado la Falla Renal Aguda como un problema
mas de salud, sin darle la debida importancia, pasando desapercibida ante la
sociedad, hasta convertirse en un estado terminal irreversible, es por ello a ubicarse
como una de las principales causas de morbi-mortalidad con alta prevalencia en
nuestro medio y mas a un relacionada en pacientes que son diagnosticados con
COVID 19.El SARS-CoV-2 es una pandemia mundial asociada con una morbilidad
y mortalidad significativas. Sin embargo, la informaciéon de las cohortes aun es
limitada en varios paises. Comprender los predictores de admision y enfermedad
critica en estos pacientes es fundamental para orientar las estrategias de
prevencion y estratificacion del riesgo. Uno de los factores de riesgo para
hospitalizacion y enfermedad critica por SARS-CoV-2 es la enfermedad renal. En
una cohorte de 8.673 pacientes COVID-19, de los cuales 1.483 (17,1%) ingresaron
hospital y 528 (6,1%) ingresaron en la unidad de cuidados intensivos tenian un
riesgo mayor de desenlaces no favorables aquellos con enfermedad renal cronica
con un (OR = 2,60, IC del 95% = 1,77 a 3,83) y pacientes con enfermedad renal en
etapa terminal (OR = 2,22, IC del 95% = 1,12 a 4,41) (44).

Es probable que la Lesion Renal Aguda relacionada con COVID-19 esté relacionada
con una falla multiorganica. Los factores de riesgo potenciales que se han propuesto
son: procalcitonina més de 0,1 ng / mly una disminucion de Filtrado glomerular<60
ml/ min/ 1,73 m2, esto puede ayudar a los médicos a identificar a los pacientes con
lesion renal en una etapa temprana (45). La incidencia notificada de lesion renal
aguda en Covid-19 se presenta entre el 0,5% y el 27%entre los pacientes
hospitalizados (46).

Por ello nos hemos propuesto investigar esta causa, detectando factores de riesgo
y monitoreando la funcion renal mediante parametros bioquimicos seéricos, que
contribuyan a una evaluacion precisa y completa de estos pacientes a fin de mejorar
su calidad de vida; contribuyendo asi con el sector salud en la implementacion de
estrategias orientadas a la prevencion de esta complicacion y en caso de tener esta
complicacion se proponen estrategias para tratarla de manera oportuna, asi mismo,
disminuyendo la morbi-mortalidad en estos pacientes.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Enfermedad del nuevo coronavirus 2019 (COVID-19) se extendio rapidamente,
afectando a mas de 10 millones casos en todo el mundo. Se manifiesta
principalmente como una insuficiencia respiratoria aguda con neumopatia
intersticial y alveolar, también puede afectar a multiples érganos.

La afectacion renal fue subestimada en los primeros informes y su papel sigue
siendo controvertido. Se comenta que la incidencia de lesion renal aguda aumenta
del 0,5 al 18%; y la gravedad de COVID-19 suele correlacionarse con condiciones
tales como hipertension, diabetes mellitus, dislipidemia y enfermedad renal cronica
previa.

Se propone gue si un paciente que ingresa al hospital con datos de neumonia por
SARS-CoV-2 y presenta insuficiencia renal aguda debe de catalogarse como uno
de los principales factores de riesgo para COVID-19 severo y debe usarse para
categorizar a los pacientes con COVID-19 (47). En estudios realizados en pacientes
COVID 19 con lesion renal aguda encontraron que aproximadamente el 7% de los
pacientes desarrollaron lesion renal aguda, en etapas 1, 2 y 3 de lesion renal aguda,
respectivamente. La mayoria son pacientes criticos y de estos, el 15% requirio de
tratamiento de sustitucion renal.

La insuficiencia renal aguda se asocioé con una mortalidad hospitalaria del 45% en
comparacion con una mortalidad del 7% entre los que no tenian lesion renal aguda.

Dependiendo de la poblacion estudiada se han estudiado factores de riesgo para
lesion renal aguda, sin embargo, estos van a depender de la poblacion y del centro
de atencién, en ellos incluyeron edad avanzada, diabetes mellitus, enfermedad
cardiovascular, raza negra, hipertension y necesidad de ventilacion y medicamentos
vasopresores. La mortalidad entre los pacientes con lesién renal aguda va entre un
26 a 35% en paises desarrollados (48).

En México la falla renal cronica es problema de salud publica, en el Instituto
Mexicano del Seguro Social para el 2014, un total de 56.430 pacientes, el 0,1% de
la poblacion usuaria; 32.190 varones (57%) y 24.240 mujeres (43%), con edad
promedio 62 afios (rango: 18 a 90). Las causas primarias de la falla renal fueron
diabetes (29.661; 52,6%), hipertension arterial (19.862; 35,2%) vy las
glomerulopatias cronicas (4.089; 7,2%). Un total de 33.754 (60%) pacientes tuvieron
didlisis peritoneal y 22.676 (40%) hemodidlisis. La mayor prevalencia se observo en
Jalisco, Edo. de México Oriente y Distrito Federal Sur; y la menor en Campeche,
Baja California Sur y Zacatecas (49).

Durante la pandemia de COVID-19, durante el aifio 2020 se han realizados algunos
trabajos descriptivos longitudinales donde se reporta la complicacion mas frecuente,
la cual fue lesion renal aguda hasta en un 46.4%, de estos pacientes el
17.8%requirio manejo de sustitucion renal (50).
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Teniendo en cuenta todos los datos, asi mismo al realizar una busqueda sistematica
mediante plataformas como PUBMED (MeSH) se encuentran pocos estudios a nivel
local, la mayoria de ellos son cohortes internacionales de paises como China,
Estados Unidos, Italia; sin embargo, en México hay poca literatura reportada, por lo
cual nuestro estudio va enfocado a determinar los factores de riesgo que pueden
impactar en desenlaces clinicos como mayor mortalidad, complicaciones que
pueden generar un aumento de dias de estancia en unidades de cuidados
intensivos, asi como incremento de costos.

Por lo que nuestra pregunta de investigacion es la siguiente:
¢, Cuales son las caracteristicas clinicas, bioquimicas, inmunolégicas y

comorbilidadesde los pacientes con infeccion grave por virus SARS-CoV-2 y
su asociacion con falla renal aguda?
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OBJETIVOS
7.1 Objetivo General:

Describir las caracteristicas clinicas, bioquimicas, inmunoldgicas y comorbilidades
de los pacientes con infeccion grave por virus SARS-CoV-2 y su asociacion con falla
renal aguda

7.2 Objetivos Especificos:

Describir las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con infeccion grave
por virus SARS-CoV-2.

Describir las caracteristicas clinicas como edad, peso, talla, signos vitales al ingreso
y manifestaciones clinicas de los pacientes con infeccion grave por virus SARS-
CoV-2.

Describir los parametros bioquimicos de la biometria hematica, quimica sanguinea,
perfil hepético e indicadores de coagulacion de los pacientes con infeccion grave
por virus SARS-CoV-2.

Identificar los factores inmunolégicos de los pacientes con infeccidn grave por virus
SARS-CoV-2.

Identificar las comorbilidades como diabetes, hipertension, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica, insuficiencia cardiaca, hepatica y obesidad en los pacientes con
infeccién grave por virus SARS-CoV-2.

Identificar farmacos previa a hospitalizacion de los pacientes con infeccion grave
por virus SARS-CoV-2.

Comparar las caracteristicas clinicas y bioquimicas de pacientes con falla renal y
sin falla renal.

Describir el tratamiento de los pacientes que cursaron con falla renal en la unidad
de cuidados intensivos.

Estimar los riesgos de las variables sociodemograficas, clinicas, bioquimicas,
inmunoldgicas y comorbilidades de los pacientes con falla renal que cursan con
infeccidon grave por virus SARS-CoV-2.

Realizar ajuste de variables con mayor significancia y confusoras para falla renal
mediante un modelo de regresion logistica multiple.
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7.3. Objetivos secundarios
Describir los dias de estancia en Unidad de Cuidados Intensivos.
Describir los dias de ventilacion mecéanica en caso de haberla requerido.

Determinar el tipo de egreso de los pacientes con infeccion grave por virus SARS-
CoV-2.

Determinar la mortalidad asociada a falla renal en pacientes con infeccion Grave
por virus SARS-CoV-2
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HIPOTESIS

Los factores de riesgo que se pueden asociar a falla renal aguda seran en aquellos
pacientes de edad > 65 afios con un OR de 1.94 IC 95%(1.01-4.67) hipertension
arterial un OR de 1.56 (0.85, 2.84)asi mismo, los que toman farmacos con
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina con un OR de 2.33 1C95%
(1.21, 4.45), que en el modelo multivariado al hacer ajuste por variables como la por
edad, sexo, hipertensidon, recuento de plaquetas y deshidrogenasa lactica se
obtendrd un OR de 1.92 con un IC 95% (1.06-3.13) (51-52).
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MATERIAL Y METODOS

9.1 Tipo de estudio: Se realizara un estudio transversal, retrospectivo, analitico y
observacional.

9.2 Ubicacion Temporal y Espacial: Se realizara en hospitales de segundo y tercer
nivel de atencién donde se atienden desde el mes de marzo del 2020 a pacientes
con infeccién por SARS-CoV-2 hasta el mes de febrero del 2021

9.3 Criterios de Seleccién de la Muestra

. Criterios de Inclusion:

Expedientes de pacientes mayores de 18 afios

Expedientes de pacientes de ambos géneros

Expedientes de pacientes con diagnostico de SARS-CoV-2 mediante PCR
Expedientes de pacientes con Infeccion grave por SARS-CoV-2 por criterios de
OMS (con signos clinicos de neumonia (fiebre, tos,disnea, taquipnea) mas alguno
de los siguientes: frecuenciarespiratoria > 30 inspiraciones/min, dificultad
respiratoria grave oSpO2 < 90% con aire ambiente

. Criterios de no inclusion

Expedientes de pacientes con antecedente de falla renal con tratamiento sustitutivo
de la funcion renal dialisis o hemodiélisis

Expedientes sin prueba de PCR confirmada para virus SARS-CoV-2

Expedientes que no cuenten con laboratorios completos

9.4 Calculo del tamafo de la muestra

Universo de Trabajo: Estara constituido por el total de expedientes de pacientes
con infeccién grave por SARS-CoV-2. En el Hospital Regional de Alta Especialidad
se lleva un total de 532 pacientes ingresados a UCI en el periodo de 1 afio, mientras
gue en Hospital General Regional 196 se lleva 105 pacientes.

Procedimiento para obtener la muestra: Serdn todos los expedientes de
pacientes ingresados a unidades de Cuidados Intensivos del Hospital General
Regional 196 y del Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca con
Infeccion grave por SARS-CoV-2

Tamafo de la muestra: se realiz6 calculo con férmula para un estudio transversal
de una cohorte (52), mediante la aplicacion de epiinfo, teniendo en cuenta con un
Intervalo de Confianza del 95%, un poder del 80%, se hicieron calculos con OR para
una muestra significativa, por lo cual de varios estudios de falla renal se mostro en
modelos multivariados un OR de 1.92 cuando se realiza el ajuste por edad,
sexo,hipertension, recuento de plaquetas y deshidrogenasa lactica, por lo cual se
obtiene un total de 386 expedientes de los cuales debemos tener el desenlace
(fallarenal) en 129.
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9.5 Operacionalizacion de las variables
VARIABLE DEPENDIENTE: Falla Renal Aguda

DEFINICION CONCEPTUAL: Sindrome clinico definido como aumento de la
concentracion de creatinina sérica de 20,3 mg/dl (26,5 umol/l) durante 48 h
0 aumento de 21,5 veces en los ultimos 7 dias, o diuresis <0,5 ml/kg/h durante 6 h.
DEFINICION OPERACIONAL: Si hay disminucion de la uresis e incremento de
niveles de creatinina.

VARIABLE INDEPENDIENTE: Factores de Riesgo.

DEFINICION CONCEPTUAL: Cualquier rasgo, caracteristica o exposicion de un
individuo que aumente su probabilidad de sufrir una enfermedad o lesién.

DEFINICION OPERACIONAL: Caracteristicas  clinicas, bioquimicas o
comorbilidades que llevan al desenlace de falla renal aguda.
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Cuadro de Operacionalizacion de las variables

Variable Definicién Conceptual Definicion Tipo  de | Unidad de
Operacional Variable Medicién
Variables Independientes

Edad Tiempo cuantificado en afios desde | La edad que se | Cuantitativ | Afios
el nacimiento a la fecha de | encuentre a continua
evaluacion inicial. registrada en

expediente
clinico.

Sexo Condicion organica que distingue al | Sexo que se | Cualitativa | Hombre
macho de la hembra en los seres | encuentre nominal Mujer
humanos, los animales y las | registrado en | dicotdmica
plantas. expediente

clinico.

Estado civil Es la condicién particular que Condicion de una | Cualitativa | Casado
caracteriza a una persona en lo persona en | nominal Soltero
que hace a sus vinculos relacion con su | dicotémica
personales con individuos de otro nacimiento,
sexo o0 de su mismo sexo. nacionalidad,

filiacion o]
matrimonio, que
se hacen constar
en el
Registro Civil y
que delimitan el
ambito propio de
poder
responsabilidad
que el derecho
reconoce a las
personas
naturales.

Escolaridad Condicion particular que | Periodo de tiempo | Cualitativa | Primaria
caracteriza auna personaenlo que | que un nifio o un | ordinal Secundaria
hace a sus vinculos personales con | joven asiste a la Preparatoria
individuos de otro sexo o de su | escuela para Licenciatura
mismo sexo. estudiar y Maestria

aprender,
especialmente el
tiempo que dura la
ensefianza
obligatoria.

Nivel Categoria del estrato social en la | De acuerdo con el | Cualitativa | Bajo

socioeconémic | que se ubica la persona segun la | expediente clinico | ordinal Medio

o] puntuacion obtenida en la escala | en el apartado de Alto
Graffar. trabajo social.

Diabetes Grupo de alteraciones metabdlicas | Antecedente que | Cualitativa | Presente

Mellitus que se caracteriza por | se encuentra en el | nominal Ausente
hiperglucemia croénica, debida a un | expediente dicotomica
defecto en la secrecion de la | clinico.
insulina, a un defecto en la accién
de la misma, o a ambas (Glicemia
en ayunas2126 mg/dl, Hb
glicosilada=6.5, Glucosa = 200 g/dI
al aza.

Hipertension Valores de presién arterial mayores | Antecedente que | Cualitativa | Presente

arterial 0 iguales a 140 mmHg la sistdlica | se encuentra en el | nominal Ausente
sobre 90 mmHg la diastdlica. expediente dicotomica

clinico.
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Enfermedad Enfermedad inflamatoria | Antecedente que | Cualitativa | Presente
Obstructiva caracterizada por limitacién al flujo | se encuentra en el | nominal Ausente
Cronica aéreo la cual se puede manifestar | expediente dicotémica

como: bronquitis, asma o enfisema. | clinico.

Insuficiencia Fraccion de  expulsion del | Antecedente que | Cualitativa | Presente

Cardiaca ventriculo izquierdo (FEVI) menor a | se encuentra en el | nominal Ausente
50% independientemente de la | expediente dicotémica
causa. clinico.

Obesidad De acuerdo con la OMS el | Antecedente que | Cualitativa | Presente
sobrepeso se define como un | se encuentraen el | nominal Ausente
exceso de grasa en el organismo y | expediente dicotémica
un indice de masa corporal (IMC) | clinico.
mayor a 25 kg/m?, y la obesidad se
caracteriza igual, solo que el indice
de masa corporal en el adulto es
mayor de 30 kg/m=2.

Enfermedad Entidades nosoldgicas que tienen | Antecedente que | Cualitativa | Presente

Reumatica como denominador comun el dolor | se encuentra en el | nominal Ausente
y la inflamacién articular. expediente clinico | dicotomica

como cualquiera
de las siguientes:
lupus eritematoso
sistémico, artritis
reumatoide o]
artrosis.

Enfermedad Es un déficit neurolégico subito | Antecedente que | Cualitativa | Presente

Vascular causado por alteraciones en la | se encuentra en el | nominal Ausente

cerebral circulacion cerebral. expediente dicotémica

clinico.

Enfermedad Aterosclerosis en arterias | Antecedente que | Cualitativa | Presente

coronaria coronarias con afeccion a la | se encuentra en el | nominal Ausente
circulacion cardiaca determinada | expediente clinico | dicotomica
por angiografia coronaria. donde se

mencione que
present6 angina o
infarto agudo al
miocardio.

Fumador Es la persona que ha fumado Antecedente que | Cualitativa | Presente
menos de un cigarrillo al se encuentra en nominal Ausente
diaFumador leve: consume menos | el expediente dicotomica
de 5 cigarrillos diarios. clinico con un
Fumador moderado: fuma un consumo de al
promedio de 6 a 15 cigarrillos menos 5 -
diarios. C|garr|IIO_s diarios

3 se considera
Fumador severo: fuma mas de 16 | como fumador.
cigarrillos por dia en promedio.

Enfermedades Afeccion segun su biologia: | Antecedente que | Cualitativa | Presente

neoplasicas Tumores sélidos Neoplasias | se encuentra en el | nominal Ausente
hematoldgicas (leucemias, | expediente clinico | dicotomica
linfomas, mielomas). donde se

mencione que
presento algun
tipo de cancer.

Enfermedad Afeccion hepatica cronica | Antecedente que | Cualitativa | Presente

hepatica diagnosticada por pruebas de | se encuentraen el | nominal Ausente
laboratorio y/o imagen. expediente dicotomica

clinico.

22



Farmacos Grupo de farmacos capas de inhibir | Antecedente que | Cualitativa | Si
Inhibidores de | o causar bloqueo mediante los | se encuentra en el | nominal No
IECA inhibidores de la enzima conversiva | expediente dicotémica

de la angiotensina (ECA). clinico.

Farmacos Grupo de farmacos no peptidicos, | Antecedente que | Cualitativa | Si

bloqueadores antagonistas  competitivos  del | se encuentra en el | nominal No

de los | receptor AT1R, en el sitio de union | expediente dicotémica
receptores de | de la angiotensina. clinico.

angiotensina Il

Antidiabéticos Grupo de farmacos que reduce los | Antecedente que | Cualitativa | Si

Orales niveles de glucosa en sangre | se encuentraenel | nominal No
atreves de diferentes mecanismos. | expediente dicotémica

clinico.

Hidroxicloroqui Farmaco que posee  accion | Antecedente que | Cualitativa | Si

na antimaldrica, inmunosupresora y tiene | se encuentra en el | nominal No
propiedades antiinflamatorias. expediente dicotomica

clinico.

Azitromicina Farmaco que Inhibe la sintesis de | Antecedente que | Cualitativa | Si
proteinas bacterianas por uniénala | se encuentra en el | nominal No
subunidad 50s del ribosoma e | expediente dicotémica
inhibiendo la translocacién de los | clinico.
péptidos.

Ivermectina Farmaco antiparasitario de amplio | Antecedente que | Cualitativa | Si
espectro contra parasitos internos y | se encuentra en el | nominal No
externos. expediente dicotomica

clinico.

Esteroides Sustancia de estructura policiclica | Antecedente que | Cualitativa | Si
de la que derivan compuestos de | se encuentra en el | nominal No
gran importancia bioldgica, tales | expediente clinico | dicotomica
como los &cidos biliares y algunas |y que  hayan
hormonas. utilizado uno de

los siguientes:
metilprednisolona,
prednisona,
dexametasona.

Cefalosporinas | Farmacos quimicamente capas de | Antecedente que | Cualitativa | Si
atravesar las membranas y lapared | se encuentra en el | nominal No
celular inhibiendo la accion de las | expediente dicotomica
proteinas de unién a las penicilinas | clinico.

(PBP) que intervienen en el
proceso biosintético de la sintesis
de la membrana.

Antivirales Farmaco usado para el tratamiento | Se encuentra | Cualitativa | Presente
de infecciones producidas por | descrito en | nominal Ausente
virus. expediente clinico | dicotomica

(Remdesivir,
oseltamivir )

Anticuerpos son proteinas del sistema | Se encuentra | Cualitativa | Presente

monoclonales inmunitario que se crean en el | escrito en el | nominal Ausente
laboratorio y se usan para tratar el | expediente de los | dicotdmica
cancer o enfermedad inmunolégica | cuales se dieron:
como la artritis reumatoide favipiravir o]

tocilizumab,

% de | Es la medida de la cantidad de | Valor que se | Cuantitativ | %

Saturacion de | oxigeno disponible en el torrente | encuentra a continua

02 sanguineo. reportado en nota

de ingreso.

Presion arterial | Se considera como la presion de | Valor que se | Cuantitativ | mmHg

media perfusion de los oérganos | encuentra a continua
corporales. reportado en nota

de ingreso.
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Frecuencia Numero de latidos del corazén en | Valor que se | Cuantitativ | Latidos por

cardiaca un minuto. encuentra a discreta | minuto

reportado en nota
de ingreso.

Frecuencia NuUmero de respiraciones por Valor que se | Cuantitativ | Respiraciones

respiratoria minuto. encuentra a discreta | por minuto

reportado en nota
de ingreso.

Temperatura Magnitud fisica que expresa el | Valor que se | Cuantitativ | Grados
grado o nivel de calor de los | encuentra a continua | centigrados
cuerpos o del ambiente. reportado en nota

de ingreso.

Peso Atraccion ejercida sobre un cuerpo | Valor que se | Cuantitativ | Kilogramos
por la fuerza de gravedad de la | encuentra en | acontinua
tierra, se mide a veces en unidades | expediente
de fuerza, como newtons o | clinico.
pondios, pero por lo general se
expresa en kilogramos.

Talla Medida de la estatura del cuerpo | Valor que se | Cuantitativ | Metros
humano desde los pies hasta el | encuentra en | acontinua
techo de la boveda del craneo. expediente

clinico.

Fiebre Aumento temporal en la | Antecedente que | Cualitativa | Presente
temperatura del cuerpo en | seencuentraenel | nominal Ausente
respuesta a alguna enfermedad o | expediente dicotomica
padecimiento. A partir de los 38°c clinico.

Tos Es un reflejo que mantiene | Antecedente que | Cualitativa | Presente
despejada la garganta y las vias | se encuentra en el | nominal Ausente
respiratorias. Aunque puede ser | expediente dicotémica
molesta, la tos ayuda al cuerpo a | clinico.
curarse o protegerse.

Disnea Dificultad en la respiracion, que | Antecedente que | Cualitativa | Presente

engloba sensaciones | se encuentra en el | nominal Ausente
cualitativamente diferentes y de | expediente dicotémica
intensidad variable clinico.
Grado 0 Ausencia de disnea
excepto al realizar ejercicio intenso
Grado 1 Disnea al andar deprisa o
al subir una cuesta poco
pronunciada Grado 2 Incapacidad
de mantener el paso de otras
personas de la misma edad,
caminando en llano, debido a la
dificultad respiratoria, o tener que
para a descansar al andar en llano
al propio paso Grado 3 Tener que
parar a descansar al andar unos
100 m o a los pocos minutos de
andar en llano Grado 4 La disnea
impide al paciente salir de casa o
aparece con actividades como
vestirse o desvestirse

Diarrea Deposicion, tres 0 mas veces al dia | Antecedente que | Cualitativa | Presente
(o con una frecuencia mayor que la | se encuentra en el | nominal Ausente
normal para la persona) de heces | expediente dicotomica
sueltas o liquidas. clinico.

Vémito Consiste en la expulsion por boca | Antecedente que | Cualitativa | Presente
del contenido del tubo digestivo | se encuentra en el | nominal Ausente
superior como consecuencia de la | expediente dicotémica
contraccion de los musculos del | clinico.
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tubo digestivo y la
toracoabdominal.

pared

Hemoglobina Pigmento rojo contenido en los | Valor que se | Cuantitativ | gr/dl
hematies de la sangre de los | encuentra en el | acontinua
vertebrados, cuya funcién consiste | expediente
en captar el oxigeno de los alveolos | clinico.
pulmonares y comunicarlo a los
tejidos, y en tomar el dioxido de
carbono de estos y transportarlo de
nuevo a los pulmones para
expulsarlo.

Leucocitos Cantidad de células heterogéneas | Valor que se | Cuantitativ | 10*3/ul
correspondientes a la serie blanca, | encuentra en el | a continua
de origen mieloide y linfoide; | expediente clinico
encargadas de la defensa celular y
humoral del sistema inmunoldgico.

Linfocitos Célula inmunitaria elaborada en la | Valor que se | Cuantitativ | %
médula 6sea; se encuentra en la | encuentra en el | acontinua
sangre y el tejido linfatico. expediente

clinico.

Neutréfilos Pertenecen al grupo de neutréfilos | Valor que  se | Cuantitativ | %
polimorfonucleares o granulocito, | encuentra en el | a continua
los mas abundantes de los | expediente
leucocitos y son los primero en | clinico.
acudir al sitio de inflamacién.

Plaquetas son fragmentos citoplasmaticos | Valor que se | Cuantitativ | 10x3
pequefios, irregulares y carentes | encuentra en el | acontinua
de ndcleo, de 2-3 um de diametro, | expediente
derivados de la fragmentaciéon de | clinico.
sus ceélulas precursoras, los
megacariocitos.

Tiempo de | Analisis que mide el tiempo que | Valor que se | Cuantitativ | Seg.

protrombina tarda en formarse un coagulo en | encuentra en el | acontinua
una muestra de sangre. expediente

clinico.

Tiempo de | Prueba para evaluar el tiempo que | Valor que se | Cuantitativ | Seg.

tromboplastina | tarda la sangre en coagularse. | encuentra en el | a continua

parcia Puede ayudar a establecer si una | expediente
persona tiene problemas de | clinico.
sangrado o de coagulacion.

Dimero D Producto de degradacion de la | Valor que se | Cuantitativ | ng/ml
proteina fibrina detectado cuando | encuentra en el | a continua
el trombo, en un proceso de | expediente
coagulacién. clinico.

Fibrinégeno Proteina que participa en la | Valor que se | Cuantitativ
formacion de coagulos de sangre | encuentra en el | acontinua | Mg/dl
en el cuerpo. Se elabora en el | expediente
higado y forma la fibrina. clinico.

Proteina C | Grupo de proteinas llamadas | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl

reactiva "reaccionantes de fase aguda" que | encuentra en el | a continua
aumentan en respuesta a la | expediente
inflamacion. clinico.

Procalcitonina Péptido precursor de la calcitonina | Valor que se | Cuantitativ | Ng/dl
biomarcador mas sensible de | encuentra en el | acontinua
ayuda al diagndstico de la sepsis | expediente
bacteriana, permitiendo una | clinico.
deteccion precoz.

Ferritina Proteina dentro de las células que | Valor que se | Cuantitativ | mcg/L
almacena hierro. encuentra en el | acontinua

expediente
clinico.
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Deshidrogenas | Es una enzima que facilita el | Valor que se | Cuantitativ | Ul/L

a lactica proceso de transformacion de | encuentra en el | acontinua
glucosa en energia para que las | expediente
células puedan utilizar esa energia. | clinico.

TGO Es una enzima aminotransferasa | Valor que se | Cuantitativ | Ul/L
gue se encuentra en varios tejidos | encuentra en el | a continua
del organismo de los mamiferos, | expediente
especialmente en el corazon, el | clinico.
higado y el tejido muscular.

TGP También llamada transaminasa | Valor que se | Cuantitativ | UI/L
glutamico-pirivica (GPT) es una | encuentra en el | acontinua
enzima que pertenece al grupo de | expediente clinico
las transaminasas o]
aminotransferasas. Esta enzima se
encuentra principalmente en las
células del higado.

Bilirrubina Total | Es un pigmento biliar de color | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
amarillo anaranjado que resulta de | encuentra en el | a continua
la degradacion de la hemoglobina | expediente
de los gldbulos rojos reciclados. clinico.

CPK Es una enzima que actla | Valor que se | Cuantitativ | U/L
principalmente en los tejidos | encuentra en el | acontinua
musculares, en el cerebro y del | expediente
corazén, siendo solicitada su | clinico.
medicién para investigar posibles
dafios en estos érganos.

Creatinina Producto final del metabolismo de | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
la creatina que se encuentra en el | encuentra en el | a continua
tejido muscular y en la sangre de | expediente
los vertebrados y que se excreta | clinico.
por la orina.

Nitrogeno Producto de desecho que se | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl

urinario produce cuando su higado | encuentra en el | acontinua
descompone proteinas. Es | expediente clinico
transportado en su sangre, filtrado
por sus rifiones y eliminado de su
cuerpo en su orina.

Urea Compuesto quimicoresultante de la | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
degradacion de sustancias | encuentra en el | a continua
nitrogenadas en el organismo. expediente clinico

Proteinuria Presencia de proteinas en la orina. | Valor que se | Cualitativa | Presente

encuentra en el | nominal Ausente
expediente clinico
en un Examen
General de Orina.

Cilindros en | Particulas diminutas en forma de | Valor que se | Cualitativa | Presente

orina tubo que se pueden encontrar | encuentra en el | nominal Ausente
cuando se examina laorina bajo el | expediente clinico
microscopio, durante un examen | en un Examen
llamado analisis de orina. General de Orina.

Depuracion de | Es un andlisis que ayuda a | Valor que se | Cuantitativ | ml/min

creatinina proporcionar informaciéon sobre la | obtiene mediante | a continua
forma en la que estan funcionando | la  férmula de
los rifiones. Ecuacion de

Cockcroft.

Acido urico Es un acido débil producido en el | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
higado, musculos, intestinos, | encuentra en el | a continua
rilones y endotelio vascular, como | expediente
producto final del catabolismo de | clinico.

las purinas mediante la accion de la
enzima xantina oxidasa.
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Sodio Elemento quimico de numero | Valor que se | Cuantitativ | mEqg/L
atomico 11, masa atomica 22,99 y | encuentra en el | a continua
simbolo Na ; es un metal alcalino | expediente
de color blanco plateado, blando, | clinico.
ligero y explosivo al contacto con el
agua que se encuentra muy
abundantemente en la naturaleza.

Potasio Es un metal alcalino de color | Valor que se | Cuantitativ | mEqg/L
blanco-plateado, que abunda en la | encuentra en el | a continua
naturaleza en los elementos | expediente
relacionados con el agua salada y | clinico.
otros minerales.

Magnesio Elemento quimico de nudmero | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl

atomico 12, masa atémica 24,31y | encuentra en el | a continua
simbolo Mg ; es un metal alcalino | expediente
de color blanco plateado, maleable | clinico.
y ligero, que existe en la naturaleza
solamente en combinacion quimica
con otros elementos y es un
componente esencial del tejido
animal y vegetal.

Faésforo Mineral que constituye el 1% del | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
peso corporal total de una persona. | encuentra en el | a continua
Es el segundo mineral més | expediente
abundante en el cuerpo. Esta | clinico.
presente en cada célula del cuerpo.

Calcio Elemento quimico de numero | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
atomico 20, masa atomica 40,08 y | encuentra en el | a continua
simbolo Ca ; es un metal alcalino | expediente
de color blanco brillante, blando y | clinico.
ddctil, que se oxida con el aire y el
agua; ocupa el quinto lugar en
abundancia entre los elementos de
la Tierra.

Colesterol Sustancia grasa que se encuentra | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
en las membranas de muchas | encuentra en el | acontinua
células animales y en el plasma | expediente
sanguineo. clinico.

Triglicéridos Lipidos o grasas formadas por | Valor que se | Cuantitativ | Mg/dl
glicerol y acidos grasos, | encuentra en el | acontinua
constituyen la principal forma de | expediente clinico
almacenamiento de energia.

Albumina Proteina animal y vegetal, rica en Valor que se | Cuantitativ | Gr/dl
azufre y soluble en agua, que encuentra en el | acontinua
constituye el componente principal | expediente
de la clara del huevo y se clinico.
encuentra también en el plasma
sanguineo y linfatico.

PH Es una medida de acidez o | Valor que se | Cuantitativ
alcalinidad de una disolucién. El pH | encuentra en el | a continua
indica la concentracion de iones de | expediente clinico
hidrégeno presentes en | en una
determinadas disoluciones. gasometria

arterial.

HCO3 Son sales &acidas derivadas del | Valor que se | Cuantitativ | mmol
acido carbonico que contienen el | encuentra en el | acontinua
anion bicarbonato. expediente clinico

en una
gasometria
arterial.

PCO2 Presion parcial de diéxido de | Valor que se | Cuantitativ | mmHg
carbono en la sangre arterial. | encuentra en el | a continua
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También se representa como | expediente clinico
PaCO,. Expresa la eficacia de la | en una
ventilacién alveolar, dada la gran | gasometria
capacidad de difusion de este gas. | arterial.

PaO2/FI02 Es un indicador que mide el | Valor que se | Cuantitativ | indice
intercambio gaseoso. encuentra en el | acontinua

expediente clinico
en una
gasometria
arterial.

CURB 65 Escala de prediccion de mortalidad | Valor que se | Cualitativa | Bajo riesgo
utiizada en pacientes con | encuentra en el | ordinal Riesgo
neumonia  adquirida en la | expediente Moderado
comunidad. clinico. Riesgo alto

Escala NEWS Herramienta para dar conocer su | Valor que se | Cualitativa | Riesgo Bajo
efectividad ante el reconocimiento | encuentra en el | ordinal Riesgo
y tratamiento precoz de los | expediente Moderado
pacientes con riesgo de deterioro. | clinico. Riesgo alto

Score de | 1: <5%, 2: >5- 25%,3: >25% - | Valor que se | Cuantitativ | 1-25 puntos

Severidad 50%,4: >50-75%,5: >75%. encuentra en el | adiscreta

Tomogréfico Afectacion leve: 1 a 5 puntos | expediente
Afectacion moderada: >5 a 15 | clinico.
puntos Afectacion severa: >15
puntos.

CORADS Escala que se define como: Valor que se | Cuantitativ | 1-6 puntos
0 No interpretable encuentra en el | adiscreta
1 Muy baja expediente
2 Baja clinico.

3 Equivoca
4 Alta
5 Muy alta
6 Confrmado
Variables Dependientes

Lesiébn  Renal | Disminucion rapida de la funcién | Se encuentra | Cualitativa | Presente

Aguda renal en dias o semanas que | descrito en | nominal Ausente
causan la acumulacion de | expediente clinico | dicotomica
productos nitrogenados en la
sangre, con o sin reduccion de la
presis.

Terapia de | Tratamientos de soporte de la vida | Se encuentra | Cualitativa | Presente

sustitucién renal | para la insuficiencia renal. descrito en | nominal Ausente

expediente clinico | dicotomica

Tipo de terapia | 1)ultrafiltracion lenta continua, | Se encuentra | Cualitativa | Hemodidlisis

de sustitucion | 2)hemofiltracionvenovenosa contin | descrito en | nominal Ultrafiltracion

renal Continua ua, 3)hemodidlisis | expediente clinico | politdnica Hemodiafiltraci
venovenosa continua, on
4)hemodiafiltracion SCUFF
venovenosa continua.

Dias de | Dias de hospitalizacion en unidad | Se encuentra | Cuantitativ | Dias

estancia en UCI | de cuidados intensivos descrito en | acontinua

expediente clinico

Egreso por | Alta del paciente de una instituciéon | Se encuentra | Cualitativa | Presente

mejoria de salud, cuando su recuperacion | descrito en | nominal Ausente
es satisfactoria. expediente clinico | dicotdmica

Egreso por | Egreso del paciente fallecido con | Se encuentra | Cualitativa | Presente

defuncion ausencia de signos vitales descrito en | nominal Ausente

expediente clinico | dicotomica
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Dias ingreso- | Dias que se encuentra el paciente | Se encuentra | Cuantitativ | Dias
egreso hospital | desde que ingresa a hospital hasta | descrito en | acontinua
que se tenga un alta de la unidad expediente clinico
Variables confusoras
Diuréticos Sustancia que al ser ingerida | Se encuentra | Cualitativa | Presente
provoca una eliminacion de agua y | descrito en | nominal Ausente
electrolitos del organismo, a través | expediente clinico | dicotémica
de la orina Gnicamente. como son
furosemide,
manitol o]
bumetanida
Balance de | Cantidad de liquidos administrados Cualitativa | Positivo
liquidos y eliminados por cualquier via. Normal: Cuando nominal Negativo
el ingreso diario Neutro
de liquidos es
igual a los
eliminados.Positiv
0: Cuando el
ingreso diario
de liquidos es
mayor a los
eliminados.
Negativo: Cuando
el ingreso diario
de liquidos es
menor a los
eliminados.
Diabetes Grupo de alteraciones metabdlicas Cualitativa | Presente
Mellitus que se caracteriza por | Antecedente que | nominal Ausente
hiperglucemia crénica, debida a un | se encuentra en dicotémica
defecto en la secrecion de la | el expediente
insulina, a un defecto en la accion | clinico.
de la misma, o a ambas (Glicemia
en ayunas2126 mg/dl, Hb
glicosilada=6.5, Glucosa = 200 g/dl
al aza.
Hipertension Valores de presion arterial mayores | Antecedente que | Cualitativa | Presente
arterial o0 iguales a 140 mmHg la sistélica | se encuentra en el | nominal Ausente
sobre 90 mmHg la diastdlica. expediente dicotémica
clinico.
PEEP Presion positiva al final de la | Se encuentra | Cuantitativ | Cm H20
espiraciéon, mantiene una presién, y | descrito en | acontinua
por tanto, un volumen al final de la | expediente clinico
espiracion. utilizando
Dias de | Dias en los que el paciente | Se encuentra | Cuantitativ | Dias
ventilacion mantiene una ventilacion mecanica | descrito en | acontinua
Mecénica asiatica expediente clinico
Ventilacion Procedimiento de  respiraciéon | Se encuentra | Cualitativa | Presente
mecanica artificial que emplea un aparato | descrito en | nominal Ausente
invasiva mecanico para suplir total o | expediente clinico | dicotémica

parcialmente la funcion ventilatoria
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METODOS PARA EL CONTROL Y CALIDAD DE LOS DATOS

Se realizard un estudio retrospectivo, donde se invitaran a residentes de medicina
critica a colaborar en este protocolo de investigacion, donde se revisaran
expedientes de pacientes que ingresan al area de cuidados intensivos con infeccién
grave por SARS-CoV-2, en los hospitales se cuentan con expediente clinico
electrénico, donde se podran revisar notas de ingreso a la unidad, asi como,
laboratorios iniciales que se revisaran para realizar este trabajo de investigacion. Se
cuenta con servicio de ARIMAC donde se encuentran los expedientes completos de
todos lo pacientes, asi como estudios de laboratorio iniciales. Todos los estudios de
gabinete son interpretados por el personal de radiologia e Imagen, asi mismo las
pruebas para SARS-CoV-2 se realizan mediante la técnica PCR en tiempo real
(PCR-RT). Todos los estudios de laboratorio deben de tener el servicio solicitado en
este caso Terapia intensivo y deben de ser los primeros a su ingreso.

Prueba piloto: Para la prueba piloto en estudio de investigacion, se conoceran el
namero de residentes que participaran en el mismo, se procedera a instruirlos para
la recoleccion de datos en expediente electronico y en expediente en fisico. Para el
expediente electrénico se procedera a dar clave y contrasefia para busqueda de los
expedientes que se hayan asignado de acuerdo con el tamafio de la muestra, para
ello en cada terapia intensiva se cuenta con una libreta donde se encuentran
namero de expedientes registrados de aquellos pacientes que ingresaron por
infeccion grave por SARS-CoV-2, se capacitara en fisico la busqueda de manera
electronica de niumeros de expedientes y posteriormente de donde se podran sacar
estudios de gabinete y laboratorios, y ante dudas se tendra nimero telefénico de
investigadores para resolverlas en su momento. Para la busqueda de expedientes
en fisico, se procedera a la capacitacion, junto con el servicio de ARIMAC para
poder encontrar dichos numeros de expedientes, que también se encuentran
registrados en el area de cuidados intensivos.Se capacitaran a todos los
colaboradores para sacar laboratorios iniciales al ingreso de UCI, es decir los
primeros que se toman al ingreso de esta, no se incluiran aquellos estudios al
ingreso de urgencias.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Posterior al dictamen de aprobado del Comité Nacional de Investigacion en Salud,
se procedera a revisar 332 expedientes de pacientes que ingresaron a areas criticas
con infeccion grave por virus SARS-CoV-2 que se detectd mediante prueba de PCR-
RT.

Para revision de expediente electronico, una vez capacitado el personal que
apoyara, se iniciara con la busqueda por nimero de expediente de los pacientes
que se encuentren registrados en libreta de ingresos de la unidad de cuidados
intensivos con diagndstico de infeccion grave por virus SARS-CoV-2, una vez
identificados los expedientes, se procedera a entrar con clave y contrasefia de
alguno de los investigadores, se verificara que se encuentre el expediente solicitado
y que este tenga la prueba de PCR para SARS-CoV-2 positiva; posteriormente se
ingresara a este, se corroborara que cuente con historia clinica completa donde
incluyan antecedentes personales patoldégicos y medicaciéon, se ingresara al
apartado hospitalizacion, especificando la unidad de cuidados intensivos donde se
visualizan signos vitales, estudios bioquimicos al ingreso a esta area, asi mismo,
los estudios de gabinete que se encuentren interpretados por médico radidlogo, se
procedera a revisar la nota de ingreso para informacion de tratamiento previo a su
ingreso a unidad de cuidados intensivos.

Para la busqueda de los expedientes en fisico, previa capacitacion de los revisores,
se procedera a sacar los numeros de expedientes de la libreta de ingresos al area
de terapia intensiva con diagnéstico de infeccion grave por virus SARS-CoV-2;
posteriormente se acudirdA a ARIMAC para solicitar los expedientes, una vez
localizados los expedientes se verificaran que este completos, que cuenten con
resultado positivo mediante PCR para SARS-CoV-2, posteriormente se buscara la
hoja de ingreso a hospitalizacion, que se tenga los primeros laboratorios de ingreso
a unidad de cuidados intensivos, que cuente con estudios de gabinete interpretados
por médico radidlogo, que cuente con historia clinica completa donde se describan
los antecedentes y medicacion.

En caso de que estén incompletos los expedientes, se eliminardn y se procedera
con la busqueda del consecutivo.

Para los laboratorios que no se encuentren de manera fisica pero que estén
reportados en la nota de terapia intensiva, entonces, se acudira a laboratorio y
mediante el expediente se solicitaran los estudios de la fecha de ingreso a unidad
de cuidados intensivos, esto con la finalidad que dichos estudios sean veridicos y
no se tenga algun sesgo como el de transferencia.

Posterior a la busqueda de los expedientes y los datos que se ocupan, se procedera
a llenado de la hoja de recoleccion de datos, una vez que se tengan completos
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dichos datos, se vaciaran en una base de Excel para posteriormente pasarla a
SPSS e interpretarlos.

9.6 Analisis estadistico:

La informacion obtenida se manejara en una base de datos y se analizaran a través
de estadistica descriptiva y analitica mediante el programa SPSS version 24.

Analisis univariado

Para analizar las caracteristicas (representadas) basales de los pacientes con
infeccion por virus SARS-CoV-2, se representaran mediante estadisticas
descriptiva; para las variables cuantitativas (edad, variables de signos vitales,
saturacion de oxigeno, variables bioquimicas de la quimica sanguinea, biometria
hematica, parametros gasométricos y pruebas de coagulacion) para variables
secundarias como son dias de estancia, dias ventilacion mecénicade acuerdo a su
distribucion se representan en media para aquellas con distribucién normal y su
medida de dispersiébn con desviacion estandar, mientras que, las de libre
distribucion se representaran en mediana con rangos intercuartilares para su
medida de dispersion. Para las variables cualitativas (variables sociodemograficas,
farmacos, comorbilidades y desenlaces se representaran en frecuencia y
porcentajes. Para sus gréficos se realizaran diagramas de cajas y bigotes para las
variables de libre distribucion, y para las variables de distribucion normal mediante
barras de error. Para las variables cualitativas se realizara graficas de barras.

Andlisis Bivariado

Para mostrar diferencias para el grupo de falla renal y sin falla renal se utilizaran
para variables cuantitativas de acuerdo a su normalidad se utilizara T student para
las variables de distribucién normal: y para las de libre distribucion U Mann Whitney,
para las variables cualitativas se utilizaran chi cuadrada.

Se determinard el riesgo (OR) para las variables cualitativas dicotdbmicas, en caso
de tener una variable cuantitativa con alta significancia, se dicotomizara para poder
determinar su OR para cada una de ellas.

Anélisis Multivariado

Se realizard modelos de ajuste para las variables (confusoras) con mayor
significancia mediante modelo de regresion logistica maltiple.

Para representacion de los OR, se realizaran graficos de forestplot.

Para el objetivo secundario de mortalidad asociada a la falla renal se utilizara una
curva de supervivencia de Kaplan-Meier.
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ASPECTOS ETICOS

De acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud vigente en México (55).

En el titulo segundo articulo de los aspectos éticos de la investigacion en seres
humanos, capitulo 1, articulo 17, este trabajo se determina en la categoria | sin
riesgo.

La presente investigacion se rige bajo los siguientes principios: Respeto a la
autonomia: Con base al tratado de Nuremberg, se rige esta investigacion, cuyo
objetivo primario es la obtencion de los factores de riesgo asociados a Falla renal
en pacientes con Infeccion grave por SARS-CoV-2.

Justicia: Esta investigacion no se realizara con sujetos humanos, ya que solo se
utilizaran expedientes clinicos de sujetos de investigacién ingresados y no se tendra
contacto con ellos ya que este estudio observacional, retrospectivo, analitico y
transversal.

Riesgos para el paciente: Al ser un estudio Observacional retrospectivo transversal
y analitico, no hay riesgo alguno en la integridad de algun sujeto de investigacion;
ya que solo se utilizaran datos de expedientes clinicos.

Beneficios para el paciente: Esta investigacion tiene como beneficio obtener los
factores de riesgo que pueden causar falla renal encontrados en sujetos de
investigacion con infeccion por SARS-CoV-2 de nuestra poblacién, esto implica
obtener por medio de la revision de expedientes clinicos los reportes de laboratorio,
gabinete, signos vitales al ingreso, antecedentes patoldgicos, para poderle dar un
riesgo a todas esas variables y asi contribuir en el impacto que tienen para el
desarrollo de la falla renal, asi mismo, predecir mediante algin modelo las variables
significativas y tratar de manera oportuna aquellas que sean modificables y hacer
prevencion de las cuales no sean modificables.

Alcance: El presente estudio representa una oportunidad para el médico el conocer
los factores de riesgo para falla renal en sujetos con infeccion grave por este virus
Contribuciones: El propdsito de este protocolo es evidenciar los factores de riesgo
para falla renal en sujetos con infeccibn grave por virus SARS-CoV-2. Para
establecer medidas de prevencion o bien inicio temprano de tratamiento, para evitar
mayor morbilidad y mortalidad en este grupo de pacientes.

Codigo de Nuremberg

1. La investigaciéon sera util para el bien de la sociedad, ya que se obtendra
informacion valiosa que servira para la identificacion de factores de riesgo asociados
a falla renal en pacientes con infeccion de SARS-CoV-2.

2. La investigacion esta disefiada de tal manera que al adquirir resultados se lograra
obtener informacion valiosa en cuento a los factores de riesgo con falla renal. Para
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realizar identificacion temprana de esta entidad que puede condicionar incremento
en la morbi-mortalidad.

3. La investigacion estd disefiada Unicamente para recabar resultados de
laboratorios, estudios de gabinete reportados en el expediente clinico, lo que evita
contacto fisico con los pacientes, de tal manera que no corre riesgo de infringir dafio
o lesion fisica, mental y/o dafio innecesario.

4. El investigador principal es responsable de este protocolo y el apoyo obtenido es
de personal capacitado y de orden cientifica.

5. Durante el curso de la investigacion, al no encontrarnos en contacto con
pacientes, y Unicamente realizar la obtencién de informacion a través de los
expedientes clinicos, es considerado como un estudio sin riesgo de complicaciones,
ni dafio fisico, o mental (56).

Declaracién de Helsinki de la Asociacién Médica Mundial

La declaracion de Helsinki menciona que la investigacion clinica tiene como
propésito mejorar los procedimientos diagnosticos, lo cual se pretende realizar
identificando los factores de riesgo para falla renalen relacién a infeccién por virus
SARS-CoV-2, lo que daré pauta para una identificacion oportuna, vigilancia y el
tratamiento de forma eficaz. Por lo tanto, una de sus caracteristicas principales es
gue tiene como sujetos de investigacion al mismo ser humano en este caso de forma
indirecta, ya que se realizard un estudio observacional retrospectivo, Unicamente
con el apoyo de los expedientes clinicos de pacientes hospitalizados con
diagnéstico confirmado para Infeccién grave por SARS-CoV-2

a) La investigacion que se realizara no tiene contacto con pacientes de forma directa
e interaccion con los mismos, por lo que se considera sin riesgo al realizarse
Unicamente la revision de expedientes clinicos.

b) El disefio de la investigacion se establece como un estudio de tipo observacional,
analitico, transversal y retrospectivo, sin tener interaccién con pacientes.

c) La investigacion no se realizard en pacientes, Unicamente se obtendran datos
reportados en el expediente clinicoy la exploracién fisica mencionada en hoja inicial
de valoracion al ingreso del area critica.

d) La investigacion biomédica no implica relacion, contacto o aplicacion de métodos
en pacientes, lo que anula el riesgo de complicacion.

e) Esta investigacién no implica riesgo por contacto o aplicacion en paciente, pero
si el beneficio de obtener datos relevantes y con gran impacto en el diagndéstico y el
tratamiento de pacientes.

f) La investigacion se basa en la obtencion de datos a través del expediente clinico,
sin poner en riesgo al paciente y cuidando de forma confidencial los datos de cada
uno de los expedientes revisados, unicamente obteniendo datos y realizando una
base de datos.
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g) En la publicaciéon de los resultados, nos comprometemos a presentar con
exactitud los resultados obtenidos, y apegarnos a los reglamentos y normas para
poder asi poder ser publicados.

h) En esta investigacion al no estar en contacto con los pacientes y no generar
problemas mentales y/o fisicos, ni riesgos, no se realiza consentimiento informado
ni se emite ninguna explicacibn a los pacientes, al Unicamente encontrarnos
laborando con expedientes clinicos.

i) No se realiza consentimiento informado, al no contar con riesgo ni implicacion
legal o necesidad de tutoria de la misma indole. Ya que se considera una
investigacion de bajo riesgo.

j) En protocolo de tipo investigacion observacional, cumple con lo declarado en las
consideraciones implicadas de ética (57).

Informe Belmont

a) La investigacion no se encuentra aplicada en personas (pacientes); sin embargo,
al estar utilizando informacion obtenida en los expedientes clinicos se resguarda
dicha informacion de forma confidencial.

b) Beneficia: este principio implica que debe buscarse siempre incrementar al
maximo los potenciales beneficios para la investigacion y reducir el riesgo. Dicha
investigacion busca obtener informacion para orientar al personal médico sobre los
factores de riesgo que estan asociados a la falla renal en pacientes con infeccién
grave por SARS-CoV-2, para poder identificar de manera temprana el desenlace y
evitar mayores complicaciones y mortalidad.

c) Justicia: Los riesgos y beneficios de un estudio de investigacion deben ser
repartidos, sin embargo, nuestra investigacion no cuenta con riesgos ya que no se
encuentra aplicada en pacientes, sino Unicamente se obtiene informacion de los
expedientes clinicos (58).

Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012

Apartado 6.- Este protocol6 sera registrado con previo un dictamen favorable del
Comité Nacional de Investigacion en salud y Comité de Etica en Investigacion, por
lo tanto, al ser aprobada se iniciara a partir de ese momento la recoleccion de datos
de los expedientes.

De acuerdo a la norma oficial mexicana NOM-012-SSA3-2012, se realizaré la
investigacion en establecimientos, que cuentan con la infraestructura y capacidad
resolutiva suficiente, se informara a Comité de Etica eninvestigacion de todo lo
relacionado a la investigacién cientifica.

De acuerdo al apartado 10 se realiza el protocolo de investigacion y se debe dirigir
al mismo apego a los aspectos metodoldgicos, éticos y de seguridad, en el cual este
estudio solo se vera por la informacion recolectada de los expedientes clinicos de
pacientes que tuvieron infeccidon grave por SARS-CoV-2 (59).

Ley Federal De Proteccién De Datos Personales En Posesién De Los
Particulares.
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La ley federal de proteccion de datos personales en posesion de los participantes,
es nuestro principal fundamento ético en este estudio ya que se trabajara con datos
personales extraidos de los expedientes clinicos de pacientes con SARS-COV-2
gue ameritaron ingreso unidades de cuidados intensivos. Para lo cual se toma en
cuenta con la intension de resguardar datos y mantener los mismos con adecuada
confidencialidad. Por lo que se toma en cuenta el siguiente articulo en el cual nos
marca que para recabar los datos deben ser licita, de acuerdo a lo establecido por
la Ley y normativa, de tal manera que exclusivamente los involucrados en la
realizacion de la recoleccion tiene acceso a la base de datos.

Articulo 6.- Los responsables en el tratamiento de datos personales, deberan
observar los principios de licitud, consentimiento, informacién, calidad finalidad,
proporcionalidad y responsabilidad, previstos en la Ley.

Articulo 7.- Se realizara la recoleccidon de datos personales de manera licita
conforme a las disposiciones establecidas por esta Ley y demas normatividad
aplicable. La obtencion de datos personales no debe hacerse a través de medios
engafiosos o fraudulentos, sin embargo, no se utilizaran datos de caracteristicas
personales o confidenciales, como lo es el nombre del paciente reportado en el
expediente clinico, se toman en cuenta solo las caracteristicas clinicas, bioquimicas
y de imagen, asi como sus antecedentes de comorbilidades; con lo que se usara
para estudio, manteniendo en anonimato y resguardo los datos de los pacientes, no
se utiliza consentimiento ya que no se encuentra en contacto directo con paciente,
como lo marca dicho articulo.

Articulo 9.- Se realiza este estudio con el objetivo de obtener informacién valiosa en
cuanto determinar los factores de riesgo asociados a falla renal, por lo tanto, no se
podran crear bases de datos que contengan datos personales sensibles, sin que se
justifique la creacion de estas para finalidades legitimas, concretas y acordes con
las actividades o fines explicitos que persigue el sujeto regulado, por lo que nosotros
no tomamos datos como el nombre, y se mantiene en anonimato la identidad de
nuestros pacientes.

Articulo 11.- El investigador principal procurara resguardar la informacion recaba en
la base de datos, asi como se ocupara de que los datos obtenidos sean pertinentes,
correctos y actualizados para los fines que seran recabados. El responsable de la
base de datos estara obligado a eliminar la informacion relativa al incumplimiento
de obligaciones contractuales, una vez trascurra un plazo de setenta y dos meses,
contando a partir de la fecha calendario en que se presente el mencionado
incumplimiento, sin embargo, se reitera nuevamente nuestra base de datos
Gnicamente cuenta con informaciébn numérica, y reporte dicotbmico, ya que
resguardamos al maximo la informacion personal de nuestros expedientes, asi
cumplir con la finalidad de obtener todos los factores de riesgo para falla renal en
pacientes criticamente enfermos por COVID-19.

Articulo 12.- El tratamiento de datos personales deberd limitarse al cumplimiento de
las finalidades previstas en el aviso de privacidad.

Articulo 13.- El uso de los datos personales sera realizado acorde a lo necesario y
relevante para la investigacion, utilizando de forma indispensable la revision de los
expedientes, sin que ningun dato sea publicable con alguna identificacion del
paciente.
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Articulo 14.- El responsable velara por el cumplimiento de los principios de
proteccion de datos personales establecidos por esta Ley, debiendo adoptar las
medidas necesarias para su aplicaciobn y evitar alguna difusion sobre datos
personales de pacientes con infeccion por SARS-CoV- 2, los datos exclusivamente

seran por el investigador y para fines de investigacion de este proyecto retrospectivo
(60).
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Para la realizacion de este estudio se cuenta con los siguientes recursos

Recursos humanos:

¢ Investigador Principal: Dr. Juan Cruz Lara; médico adscrito del turno matutino
del Hospital General Regional 196 “Fidel Velazquez Sanchez”

¢ Investigadores Asociados: Dra. Blanca Estela Herrera Morales. Coordinador
Clinico de Educacion e Investigacion en Salud del Hospital General Regional
N°196 “Fidel Velazquez Sanchez”. Instituto Mexicano del Seguro Social; Dra.
Alejandra Esparza Mendoza residente de quinto afio de la subespecialidad
de Medicina Critica; Dr, Gilberto Adrian Gasca Loépez- Médico Adscrito al
Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca;

Recursos financieros:

Se utilizardn los recursos con los que se cuenta en el servicio de Unidad de
Cuidados Intensivos de los Hospitales: Hospital General Regional 196 “Fidel
Velazquez Sanchez”, Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca que son
los expedientes clinicos, la base de datos por el servicio de laboratorioy gabinete
reportados en el sistema, asi como expediente clinico completo en electrénico o
bien en el servicio de ARIMAC.

Recursos materiales:
Computadora
Impresora

Hojas blancas
Boligrafos

Lapiz

Viabilidad y Factibilidad:

El actual estudio es factible y viable de ser realizado, ya que se dispone del personal
requerido constituido por personal especialista en medicina critica, asi como
meédicos residentes de la misma especialidad que atienden de forma diaria
pacientes criticos con patologias de gran impacto en la salud y supervivencia.
Actualmente nos encontramos ante una pandemia que ha dejado miles de muertes
y altos gastos en cuestion de salud, el determinar o predecir alguna falla organica
en estos pacientes, representaria una disminucién en la mortalidad, al impactar en
estas variables o factores de riesgo. Lo cual este estudio es factible al solo revisar
expedientes y hacer un analisis retrospectivo definiendo las causas de esta falla
renal en pacientes con infeccion grave por SARS-CoV-2

Por lo anterior escrito, contamos con los recursos fisicos, humanos y materiales

para llevar a cabo nuestra investigacion, teniendo disponibilidad de tiempo para la
realizacion y evaluacion de la informacion obtenida.
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RESULTADOS
MODELO UNIVARIADO Y BIBARIADO

TABLA 1: CARACTERISTICAS CLINICAS AL INGRESO DE UCI DE PACIENTES CRITICOS A
UCl

CARACTERISTICAS CLINICAS AL INGRESO DE UCI DE PACIENTES CRITICOS A UCI

VARIABLE N=330
n. %

mujer 108 32.7
Hombre 222 67.3
Diabetes 212 64
Hipertension 215 65.2
ERC 12 3.6
EPOC 3 0.9
ICC 4 1.2
Neoplasias 5 1.5
obesidad 170 51.5
Enf reumatica 9 2.7
EVC 4 1.2
Tabaquismo 109 33
Fiebre 213 64.5
Tos 187 56.7
disnea 286 86.7
Diarrea 29 8.8
Vémito 14 4.2

Se puede observar que la mayoria de los pacientes ingresados en unidad de
cuidados intensivos durante el periodo del estudio la mayoria fueron del
género masculino, la diferencia entre las variable de comorbilidad que se
presentd en su mayoria fue de hipertension arterial sistémica, en segundo
lugar la presencia de obesidad. Las variables clinicas la mayoria de los
pacientes presento disneay fiebre. (Tabla 1)
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TABLA 2: FARMACOS AL INGRESO EN LA UCI

FARMACOS AL INGRESO EN LA UCI

FARMACOS N=130
n. %

IECA 41 12.4
ARA 2 74 224
Antidiabeticos 75 22.7
Hidroxicloroquina 17 7.2
Azitromicina 170 51.5
Ivermectina 81 24.5
Esteroides 316 95.8
Cefalosporinas 267 80.9
Norepinefrina 306 92.7
Vasopresina 24 7.3
Dopamina 19 5.8
Dobutamina 7 2.1
Tocilizumab 5 1.5
Oseltamivir 74 224

Las variables farmacoldgicas que se utilizaron al ingreso en unidad de
cuidados intensivos para tratar las comorbilidades fueron antidiabéticos,
antimicrobianos azitromicina, ameritando la mayoria vasopresor tipo
noradrenalina. (Tabla 2)

TABLA 3: CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS AL INGRESO DE UCI

CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS AL INGRESO DE UCI

VARIABLES N=330

Mediana @ RIQ
hemoglobina 14.2 (12.9,15.6)
Leucocitos: 13.15 (9.8,17.4)
Linfocitos: 4.45 (1.9,4.45)
Neutrofilos: 91.05 (87.0,91.5)
Plaquetas: 252500 188.7,323.0)
Procalcitonina 0.395  (0.15,1,9)
Ferritina 1401 (1012-1401)
Deshidrogenasa lactica 473  (381.0-681.1)
Proteina C reactiva: 196 (135.7,244.3)
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TGO 36 (25.7,60)

TGP 30.5 (21,51)
Bilirrubina Total: 0.64 (0.47,0.90)
Colesterol: 138 (117.0,165.2)
Trigliceridos 220.5  (155.0,340,0)
Tiempo de protrombina: 11.2 (10.8,11.8)
Tiempo de tromboplastina parcia: 24.7  (22.3,28.3)
Dimero D: 2393.5 (1139.1293.5)
Fibrinégeno: 688.5 (542.75,895)
Creatinina : 0.9 (0.7,1.3)
Nitrégeno urinario : 25.4  (17.8,35.4)
Acido urico: 4.7 (3.5,6.7)
Albumina: 2.9 (2.6,3.3)
Sodio: 139 (136.0,141.0)
Potasio: 4.5 (4.0-4.9)
Fésforo: 3.6 (2.9,4.8)
Calcio: 8.6 (8.4,8.9)

PH: 7.4 (7.30,7.45)
HCO3: 21.3 (18.2,23,7)
PCO2: 34.5 (27.0,42.4)
FIO2 0.8 (80.0-100.0)
Pa02 70 (52.7-77.2)
PAFI 87.5 (66.6,88.7)
temperatura 36.5 (36.1,37.1)
Presion arterial media 90 (80.0-99.08)
Frecuencia cardiaca 105.5 (89.0,117)
Frecuencia respiratoria 28 (24.0,32.0)

Dentro de las variables bioquimicas los niveles de hemoglobina y plaquetas
fueron dentro de rangos normales, presentaron leucocitosis, linfopenia y
neutropenia, dentro de los biomarcadores mas importantes destaca el
Dimero D, Ferritina, la mediana de la creatinina se encontr6 dentro de los
rangos normales, sin embargo el maximo fue de 1.3, los electrolitos urinarios
se encuentran dentro de parametros normales. (Tabla 3)
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TABLA 4: DESENLACES DE PACIENTES COVID -19

VARIABLES

Lesion Renal Aguda
Evento vascular cerebral

Neumonia asociada a ventilacion mecanica

Defuncidn

En este estudio la mayoria de los pacientes fallecieron,

DESENLACES DE PACIENTES COVID -19

N=330

227

10
180
258

%
68.8

54.5
78.2

presentando en

mayor proporcion la lesion renal aguda, seguido de neumonia asociada a la
ventilacion mecénica, siendo el ultimo lugar el evento vascular cerebral.

(Tabla 4)

TABLA 5: COMPARACION DE VARIABLES ENTRE AMBOS GRUPOS

COMPARACION DE VARIABLES ENTRE AMBOS GRUPOS

VARIABLES

Edad *
diabetes***
OBESIDAD ***
IECA***

ARA 2 ***
Hidroxicloroquina®**
azitromicina***
Ivermectina***
Esteroides®**
oseltamivir***
ventilacion mecanica***
Hemoglobina **
Leucocitos **
Linfocitos **
Neutrofilos **
plaquetas **
Procalcitonina **
DHL **

PCR **

TGO **

SIN LRA
51.08+13.44

28 (23.7)

26 (22.6)

57 (33.5)

13 (31.7)

20 (27)

6 (35.3)
53(31.2)

27 (33.3)

98 (31)

30 (40.5)

103 (32)

14.06 (12.9,15.7)
13.3(10.3,17.4)
4.3 (3.0,7.4)

91 (87.1,94.3)
264 (201.7,322)
0.32(0.12,0.65)
452 (380,564)
196 (139,247)
32 (25,50)

CON LRA
55.57+13.46

90 (76.3)

89 (77.4)

113 (66.5)

28 (68.8)

54 (73)
11(64.7)

117 (68.8)

54 (66.7

218 (69)

44 (59.5)

219 (68)

14.2 (15.9,15,6)
13.1(9.6,17.2)
4.5 (3.0,8.0)
91.5 (86.5,94.1)
247(187,319)
0.59 (0.18,3.0)
491 (384,691)
196 (133,241)
39 (26,63)

0.004
0.029
0.014
0.349
0.942
0.378
0.709
0.989
0.635

0.71
0.049
0.061
0.352

0.88
0.756
0.554
0.184
0.011

0.13
0.735
0.035
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TGP **

BT * ¥k
Colesterol *
TP **

TTP k%
CREATININA **
DIMERO D **
BUN **

urea **

ac urico **
albumina **
sodio *
potasio **
fosforo **
bicarbonato **
PH * ¥

PCO2 **

PAFI **

PAM *

Fc %k

Dias de ventilacion **
dias de estancia **

NAVM

* variables de distribucion se expresa en media y desviacion estandar (DS) y se utiliza

31(22,55)

0.64 (0.41,0.91)
146.9+37.07
11.2(10.7,11.7)
24.3(22.2,27.3)
0.8 (0.6,0.9)
2088(905,5911)
21.6 (15.4-26.3)
51.8(36.9-63.1)
4.3(2.8,5.2)
3.0(2.6,3.3)
138.7+4.2

4.4 (4.0,4.8)
3.4(3.8,4.2)
22(19.2,24.8)
7.42 (7.34,7.46)
36 (29,44)

87.5 (78.3,90.0)
91.6+14.1

109 (95,119)

12 (7,17)

18 (13,26)

61 (33.9)

prueba T student para muestras independientes.
** Variables de libre distribucion se expresan en mediana y rangos intercuartilares (RIQ) y

se utiliza U Mann Whitney.

31 (21,49)

0.64 (0.47,0.90)
143.11+ 59.17
11.2 (10.8,11.9)
24.9 (22.5,28.6)
1.0 (0.8,1.5)
2393 (1393, 6822)
27.9(19.5,39.7)
66.9 (46,8,95.8)
5.0 (3.9,7.2)
2.9(2.6,3.3)
138.4 +5.3

4.5 (4.0,4.9)
3.8(3.5,5.3)
19.2 (15.4,23.0)
7.35(7.29,7.42)
34 (26,42)

87 (66.5,88.7)
89.6+14.9

104 (86.116)

12 (7,19)

15 (10,24)

119 (66.1)

0.731
0.638
0.545

0.39

0.91
0.001
0.066
0.001
0.001
0.001
0.429

0.61
0.238
0.001
0.001
0.001
0.094
0.399
0.245
0.176

0.72
0.028

0.25

*** Variables que se extresan en frecuencia y porcentaje (%); se utiliza chi cuadrada para la

diferencia entre ambos grupos
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Creatinina al ingreso
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Se realiz6 la comparacién de variables entre ambos grupos observando una P
significativa en la edad, las comorbilidades destaca la hipertension arterial sistémica,
la utilizacion del oseltamivir, guedando la procalcitonina, creatinina, BUN ,Urea. Los
electrolitos con mayor significancia como el fosforo y bicarbonato asi como la
importancia del equilibrio acido base.

Se presenta una P significativa en los dias de estancia de los pacientes sin importar
los dias de intubacion.(Tabla 5)

edad > 60 afos
Masculino
Diabetes Mellitus
Hipertension
Obesidad
oseltamivir
DIMERO D > 2000
Cr al ingreso > 0.85

Urea al ingreso >
65mg/dl
ac urico > 4.3 mg/di

Fosforo > 3.5
procalcitonina > 0.5
PH<7.35

Sobre Infeccién

N=330
OR (IC 95%)

1.84 (1.10-3.08)
1.31(0.80-2.13)
1.75 (1.05-2.92)
1.91 (1.13-3.20)
0.79 (0.50-1.27)
1.76 (1.03-3.01)
1.60 (1.00-2.57)
3.69 (2.26-6.03)
3.69 (2.18-6.24)

2.02 (1.25-3.25)
1.80 (1.12-2.89)
2.08 (1.28-3.37)
2.51(1.53-4.12)
1.29 (0.80-2.05)

MODELOS MULTIVARIADOS

MODELOS BIVARIADOS

0.018*

0.277
0.028*
0.013*

0.349
0.035*
0.045*
0.001*
0.001*

0.003*
0.013*
0.002*
0.0002*
0.001*

Modelo ajustado
OR

2.09 (1.15-3.78)

2.51 (1.44-4.36)
2.62 (1.43.4.82)

6.43 (2.66-15.68)
4.83 (2.03-11.48)

0.0215

0.001
0.002

0.001
0.001

47



E sobreinfeccion
08 W Oseltamivir

0s

04

03

0z

01

0o

SinLRA Con LRA

Lesion Renal Aguda:

Las variables con mayor significado clinico son edad > 60 afios OR 1.84 IC 95%
(1.10-3.08), Diabetes mellitus OR IC 95% 1.75 (1.05-2.92), Hipertensién OR 1.91 IC
95% (1.13-3.20), oseltamivir OR IC 1.76 (1.03-3.01), DIMERO D > 2000 OR IC 95%
1.60 (1.00-2.57), Cr al ingreso > 0.85 IC 95% 3.69 (2.26-6.03), Urea al ingreso >
65mg/dl OR IC 95% 3.69 (2.18-6.24), ac urico > 4.3 mg/dl OR IC 2.02 (1.25-3.25),
Fosforo > 3.5 OR IC 1.80 (1.12-2.89), procalcitonina > 0.5 OR IC 2.08 (1.28-3.37),
PH<7.350RIC 2.51 (1.53-4.12), Sobre Infeccion OR IC 2.51 (1.53-4.12).

Se realiza ajuste de las mismas variables con modelo de regresion logistica
multiple, teniendo como Unicas variables de significancia clinica y
estadisticas las siguientes: sobreinfeccion, urea, creatinina ph y uso de
oseltamivir. Estas variables nos predicen un 24.3%.

Resumen del modelo

Paso Logaritmo dela R cuadrado de Cox vy R cuadrado de
verosimilitud -2 Snell Nagelkerke
1 380.876a 0.084 0.118
2 370.000a 0.113 0.159
3 365.597a 0.125 0.176
4 360.856a 0.138 0.194
5 347.175b 0.173 0.243

a La estimacion ha terminado en el nimero de iteracion 4 porque las estimaciones de parametro
han cambiado en menos de .001.
b La estimacion ha terminado en el nimero de iteracion 5 porque las estimaciones de parametro
han cambiado en menos de .001.
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ANALISIS DE RESULTADOS

En nuestra investigacion se observé que los pacientes que ingresaron a unidad de
terapia intensiva fueron del género masculino de los cuales la mayoria presento
comorbilidades como hipertension arterial sistémica en un 60%, lo que coincide con
la literatura donde se comenta que las formas graves se observan con mayor
frecuencia en pacientes mayores de 65 afios y en personas con condiciones
cronicas como diabetes, enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC),
enfermedad cardiovascular o cerebrovascular, e hipertension. La edad en nuestro
estudio fue una media de 55.57+13.46 mientras en la literatura reportan una edad
mayor de 65 afos (3)

Sin embargo el estudio realizado en pacientes con estas comorbilidades la mayoria
de ellos que presentaron falla renal se socio como primera causa diabetes mellitus
tipo dos quedando en segundo lugar Hipertension arterial sistémica, con una media
de edad igual a la descrita enla literatura.

Dentro de la poblacion los adultos mayores se han visto afectados de manera
desproporcionada por COVID-19, con mayor riesgo de infeccion y muerte, la edad
promedio fue de 62 afios, y los pacientes de edad avanzada, en comparacion con
los mas jévenes, tenian mas probabilidades requerir ventilacion mecanica invasiva,
reemplazo de la funcién renal y mortalidad. La prevalencia de la enfermedad renal
cronica segun el género es mas comun en mujeres, sin embargo los hombres tienen
tasas mas altas de progresion de la insuficiencia renal y mortalidad. (18-19)

Sin embargo el riesgo de ingreso hospitalario se asocié con la edad, con una razén
de probabilidad 2 veces mas para todos los grupos de edad mayores de 44 afios y
para las edades de 75 afios (19)

El analisis demostrd que los pacientes con enfermedad renal tenian un riesgo de
muerte intrahospitalaria (17).Se estima que el 44% de los adultos mayores de 70
afos tiene enfermedad renal crénica, en comparacion con el 9.2% de adultos de 40
a 59 afos. (30)

Se destaca la presencia de obesidad en los pacientes durante el estudio,
coincidiendo con la bibliografia donde se comenta insuficiencia cardiaca, hepatica y
obesidad son caracteristicas clinicas que se observaron en los pacientes con
infeccion grave por virus SARS-CoV-2.

De acuerdo al manejo medico en el estudio se observo que los tratamientos que
tenian previamente los pacientes a su ingreso fueron azitromicina, ivermectina,
dentro de los antivirales se encuentra Oseltamivir siendo estos los mas frecuentes,
Segun la literatura las alteraciones de la funcidon inmunoldgica dan lugar a un
aumento, susceptibilidad a infecciones bacterianas y virales, principalmente en
pacientes con neumonia, se asocia con un riesgo de infeccion grave relacionados
a una tasa de mortalidad mas alta. Sin embargo, hasta que los resultados de estos
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ensayos estén disponibles, se deben utilizar las mejores pruebas disponibles para
la prevencion y el tratamiento de COVID-19 (35).

En el estudio la mayoria de los pacientes fueron tratados con esteroides, sin
embargo la literatura refiere que los corticosteroides, en dosis altas, siguen siendo
la piedra angular del tratamiento de la mayoria de las enfermedades glomerulares.
Uso de dosis alta (=1 mg / kg por dia) pero no dosis baja (<1 mg / kg por dia) (36).

Los marcadores bioquimicos analizados durante el estudio se observaron niveles
de linfopenia, con aumento en los niveles de dimero D, ferritina y fibrinogeno. Dentro
de los biomarcadores el tener un nivel de troponinas> 1 eleva el riesgo hasta 4.8
veces, el tener un nivel de proteina C reactiva> 200 lo eleva hasta 5.1 y tener un
nivel de dimero D> 2500 es de 3.9 veces mas el riesgo (19).

El estudio arrojo con un valor significativo los niveles de creatinina, coincidiendo
con la literatura donde se menciona que la prevalencia de creatinina sérica elevada
y la filtracién glomerular estimada por debajo de 60 ml / min fueron 13,1%,
respectivamente. El analisis demostré que los pacientes con enfermedad renal
tenian un riesgo de muerte intrahospitalaria (17). Dentro de los valores bioquimicos
la leucocitosis tuvo un riesgo de 53%, la elevacién del cociente neutréfilos/linfocitos
se asocio hasta 61%, la hipoalbuminemia 80% en los resultados de los pacientes
tratados en este estudio los niveles de albumina no tuvieron valor significativo, AST
elevada 66%, lactato elevado 95%, Dimero D elevado 44% y troponinas elevada
2.65 veces mas el riesgo. Por lo tanto, hay varios factores asociados con la
hospitalizacion y la enfermedad critica (31).

Se observé que la mayoria de estos pacientes presenta lesién renal aguda. La
literatura comenta que las alteraciones como Enfermedad Renal Croénica en
hombres, con hipertension, diabetes mellitus que presenten un indice de masa
corporal mas alto, dimero D més alto y mayor gravedad de la hipoxemia al ingreso
en UCI. Predictores de mortalidad a 28 dias fueron edad avanzada, oliguria severa
(41) sin embargo la afectacion renal del estudio no se relacion6 directamente con la
causa de desenlace en pacientes con COVID 19.

Dentro de los factores de riesgo relevantes se encuentra la diarrea como principal
causa de deshidratacién, aunque hasta el momento se habia considerado un
sintoma minoritario en la infeccidbn por SARS-CoV-2, ya que esta se encuentra
presente solo en un 3-10% de los casos (12) .

Los resultados en cuanto a los niveles de hemoglobina en el estudio se reportaron
no reportaron valores significativos de la misma la mayoria de estos pacientes
presentaron niveles dentro de rangos normales, coincidiendo con los resultados de
la bibliografia donde comentan que en condiciones clinicas, el SARS-CoV-2 no
influye de forma apreciable en la afinidad del oxigeno por la hemoglobina, ni
tampoco en los niveles de esta Ultima, ni una reduccién de dicha molécula
secundaria a la infeccion.(61)
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Los resultados gasométricos en el estudio en cuanto a PH y niveles de bicarbonato
se observaron cambios importantes en el estudio significativos, por lo que la
literatura comenta que la hipercapnia severa que puede ocurrir con la neumonia
COVID-19 y las alteraciones acido-base que pueden desarrollarse en
consecuencia. Se ha sugerido que los riflones no pueden compensar mas alla de
un [HCO3-] de 45 mEq /L, Lo més probable es que su LRA se deba a la progresion
del COVID-19 grave que provocO necrosis tubular aguda y empeoramiento del
shock séptico. (62)

En este estudio se demostré que la procalcitonina si tiene valor significativo en
paciente qye presentan falla renal, confirmandose en la literatura como uno de los
factores de riesgo potenciales de COVID-19 con valores mas de 0,1 ng / ml
asociado a GFR <60 ml/ min /1,73 m 2, lo que podria ser de apoyo para identificar
a los pacientes con lesion renal en una etapa temprana (33).

Los pacientes que se valoraron en el estudio presentaron sintomas iniciales se
encuentran fiebre, tos, mialgia o fatiga, produccion de esputo, dolor de cabeza y
diarrea. La gravedad de la enfermedad Covid-19 puede ejecutar neumonia aguda,
hasta sepsis que conduce a complicaciones potencialmente mortales, incluido el
sindrome de dificultad respiratoria aguda, dafio cardiaco agudo, dafio renal agudo
y choque séptico. Los datos de neumonia signos clinicos de neumonia (fiebre, tos,
disnea, taquipnea) pero sin signos de neumonia grave, en particular SpO2 = 90%
con aire ambiente. con signos clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, taquipnea)
mas alguno de los siguientes: frecuencia respiratoria > 30 inspiraciones/min,
dificultad respiratoria grave o SpO2 < 90% con aire ambiente Enfermedad critica:
Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), septicemia y choque séptico

Dentro de las causas de desenlaces en estos pacientes la mayoria presento
defuncion no asociada en la mayoria a falla o lesion renal, sin embargo la literatura
los pacientes con neumonia por SAR COV 2 presentan dafio a otros érganos como
el corazén, higado vy rifiones, la clasificacion de COVID-19 en pacientes graves
podria ayudar en evaluacion individual de la enfermedad y proporcionaria una
clasificacion eficaz para el tratamiento y manejo de sindrome, insuficiencia cardiaca,
arritmias, e insuficiencia renal. Esta pandemia mundial esta asociada con una
morbilidad y mortalidad significativas. Comprender los predictores de admision y
enfermedad critica en estos pacientes es fundamental para orientar las estrategias
de prevencion y estratificacion del riesgo (30).

Un estudio observacional retrospectivo, limitado al &rea metropolitana de Nueva
York durante el pico de la pandemia COVID-19, se observo Falla renal aguda en
pacientes hospitalizados con COVID-19 se asocio con un riesgo significativo para
la muerte en aquellos que requirieron dialisis para recuperacion de la funcién renal
(34).
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CONCLUSION
Las caracteristicas clinicas que presentaron en este estudio estos pacientes se
relacionan con la presencia de fiebre, disnea, bioguimicamente el dimero D,
procalcitonina, Incremento de niveles de bicarbonato, deshidratacion severa
secundaria a presencia de diarrea teniendo como resultado falla renal.

Sobre sale la edad con una media de 65 afios, presencia de obesidad, presentando
datos clinicos de proceso infeccioso. La mayoria de los pacientes presentaron
linfopenia, no se reportaron valores de leucocitosis significativos, con presencia de
elevacion de azoados principalmente la creatinina.

Se identificaron de factores inmunoldgicos no se relacionaron con la gravedad o
presencia de falla renal aguda sin embargo los procesos infecciosos adquiridos
durante la estancia en unidad de cuidados intensivos como heumonia asociada a la
ventilacion fueron las que se observaron mayor mente relacionadas en estos
pacientes.

La presencia de comorbilidades estudiadas sobresale hipertensién arterial sistémica
como la mas frecuente en estos pacientes sin embargo Diabetes mellitus fue la
patologia que mas se relacioné con falla renal en los paciente con COVID que
presentan datos de obesidad, siendo menos frecuente en otras patologias
pulmonares, hepaticas o cardiacas.

Los farmacos empleados previo al ingreso del paciente presentaron impacto y
repercusion en la funcion renal, entre ellos destaca la azitromicina e ivermectina, sin
embargo en los resultados de los modelos ajustados sobre sale el oseltamivir como
predictor positivo en pacientes con COVID que presentaron falla renal.

Se compararon las caracteristicas clinicas y bioquimicas entre ellos las mas
frecuentes la presencia de deshidratacion, niveles de creatinina, urea, Ph bajo y
sobre infeccion.

La mayoria presento mayor tiempo de estancia hospitalaria ya se secundaria a un
proceso infeccioso secundario documentado o por complicaciones de la misma
patologia.

La poblacion que presento las variables previamente mencionadas significativas
desarrollaron falla renal en un porcentaje 68.8% de lo esperado, la mayoria de los
paciente que presentaron falla renal terminaron en manejos de sustitucion de
funcién renal, sin embargo no se relacioné como principal causa de muerte en estos
pacientes.
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ANEXOS

15.1 HOJA DE RECOLECCION DE DATOS “FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A FALLA RENAL EN PACIENTES CON
INFECCION GRAVE POR VIRUS SARS-CoV-2”

NSS O EXPEDIENTE

FECHA DE INGRESO:

Variables Sociodemograficas

Edad afios
Sexo ( ) Hombre ( )Mujer
Estado civil ( ) Soltero ( )Casado
Escolaridad ( ) Primaria ( )Secundaria ( )Preparatoria

( )Licenciatura ( )Maestria
Nivel ( ) Bajo ( )Medio ()Alto
socioecondmico
Diabetes Mellitus ( )Presente ( )Ausente Obesidad ( )Presente | ( )Ausente
Hipertension arterial | ( )Presente ( )Ausente Enfermedad ( )Presente | ( )Ausente

Reumatica
Enfermedad ( )Presente ( )Ausente Enfermedad Vascular | ( )Presente | ( )JAusente
Obstructiva Cronica cerebral
Insuficiencia Cardiaca | ( )Presente ( )Ausente Fumador ( )Presente | ( )Ausente
Numero Embarazo ()1-2 ()34 ( )5-6
previos
Enfermedades ( )Presente ( )Ausente
neoplasicas
Enfermedad hepatica | ( )Presente ( )Ausente
Farmacos

Inhibidores de IECA ()si ( )No Azitromicina ()si ( )No
ARA 2 ()sSi ( )No Ivermectina ()sSi ( )No
Antidiabéticos Orales | ( ) Si ( )No Esteroides ()Si ( )No
Hidroxicloroquina ()sSi ( )No Cefalosporinas ()sSi ( )No

Caracteristicas Clinicas al ingreso de Hospitalizacién

% de Saturacién de ( ) % Temperatura ( )°C
02
Presion arterial ( ) mmHg Peso ( ) KG
media
Frecuencia cardiaca ( ) LPM Talla ( )Mts
Frecuencia ( ) RPM
respiratoria

Caracteristicas clinicas y bioquimicas
Fiebre () Ausente ( )Presente
Tos () Ausente ( )Presente
Disnea () Ausente ( )Presente
Diarrea () Ausente ( )Presente
Vomito () Ausente ( )Presente
Hemoglobina () gr/dl Procalcitonina ( )ng/ml
Leucocitos ( )10*3/ul Ferritina ( )ng/ml
Linfocitos ( )% Deshidrogenasa ( JUI/L

lactica

Neutroéfilos ( )% TGO ( JuUI/L
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Plaquetas ( )1ox3 TGP ( ul/L
Tiempo de ( )Seg. Bilirrubina Total () Mg/dl
protrombina
Tiempo de ( )ses. CPK ( yul/mMi
tromboplastina
parcia
Dimero D ( )ng/ml Creatinina ( )Mg/dl
Fibrindgeno () Mg/dl Nitrégeno urinario ( )Mg/dl
Proteina C reactiva ( )Mg/dl Urea () Mg/dl
Proteinuria () Ausente ( )Presente
Cilindros en orina () Ausente ( )Presente
Depuracion de () ml/min
creatinina
Acido urico () Mg/dl
Sodio ( )mEqg/L
Potasio () Mg/dl Colesterol () Mg/dl
Fésforo () Mg/dl Triglicéridos () Mg/dl
Calcio () Mg/dl Albumina ( )Gr/dl
PH
HCO3 ( ) mmol
PCO2 ( ) mmHg
Pa02/FI02 IK;
PEEP ( )cmH20
SCORES
Escala NEWS ( )Riesgo bajo | ( )Riesgo alto
( )Riesgo Mod
Score de Severidad ( )1-6pts CORADS ( )1-6pts
Tomografico
CURB 65 Bajoriesgo( ) | Riesgo Riesgo alto( )
Moderado(
Desenlaces Clinicos y Tratamiento
Lesion Renal Aguda ( ) presente ( )Ausente
Ventilacidn mecanica | ( ) presente ( )Ausente

Tipo de Ventilacidn Invasiva ( No Invasiva ( )

Dias de ventilacidn ( ) Dias Dias de estancia UCI | ( ) Dias

Mecanica

Terapia de ( ) presente ( )Ausente

sustitucion renal

Diuréticos ( ) presente ( )Ausente

Balance de liquidos () Positivo ( )Negativo ( )Neutro

Tipo de terapia de () ( )Ultrafiltracion () ( )SCUFF
sustitucion renal Hemodialisis Hemodiafiltracion

Continua Venovenoso continua
Anticuerpos ( ) presente ( )Ausente Tipo:

Monoclonales

Antivirales ( ) presente ( )Ausente Tipo:

Tipo de Alta Mejoria ( Defuncion ( ) Alta voluntaria ( )
Dias hospitalizacién ( ) Dias

ingreso-egreso
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Cronograma de actividades.

Agosto-Diciembre Enero- Julio Agosto-Diciembre
Actividad
Segundo Semestre Primer Semestre Segundo Semestre
2020 2021 2021
8910|1112 213|4|5|6 8810|1112
Elaboracion de R
protocolo
Registro de P
Proyecto
Capacitacion para | P
iniciar recoleccién
de datos en
hospitales
Recoleccion de P
datos de ambos
hospitales
Elaboracion de P
base de datos
Limpieza de la P
base de datos y
analisis
intermedio
Analisis de datos | P
mediante SPSS 21
Presentacion de |P
Resultados
Elaboracion de P

escrito final

Envio arevista
para publicacion

R: Realizado
P: Programado
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Dictamen de Aprobacion
Miércoles, 19 de mayo de 2021

Ref. 09-B5-61-2800/202100/

DR. LARA CRUZ JUAN
COORDINACION CLINICA DE MEDICINA, H GRAL REGIONAL 196 Fidel Velazquez

Sanchez, Estado de México Oriente
Presente:

Informo a usted que el protocolo titulado: FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A FALLA
RENAL EN PACIENTES CON INFECCION GRAVE POR VIRUS SARS-CoV-2, fue
sometido a la consideracion de este Comité Nacional de Investigacion Cientifica.

Los procedimientos propuestos en el protocolo cumplen con los requerimientos de -las normas
vigentes, con base en las opiniones de los vocales del Comité de Etica en Investigacion, Comité de
Bioseguridad y del Comité de Investigacion del Comité Nacional de Investigacion Cientifica del
IMSS, se ha emitido el dictamen de APROBADO, con numero de registro: R-2021-785-049.

De acuerdo a la normatividad vigente, debera informar a esta Comité en los meses de enero y julio
de cada afio, acerca del desarrollo del proyecto a su cargo. Este dictamen solo tiene vigencia de un
aiio. Por lo que en caso de ser necesario requerira solicitar una re aprobacion al Comité de Etica en
Investigacion del Comité Nacional de Investigacion Cientifica, al término de la vigencia del mismo.

Atentamente,

it R

Dr. José Ramén Paniagua Sierra
Presidente del Comité Nacional de Investigacion Cientifica
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