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RESUMEN

Relacion Nitrogeno Ureico en Sangre / Albimina como biomarcador pronostico de
mortalidad en pacientes con covid-19 en el Hospital General Dr Enrique Cabrera de la
Secretaria de Salud de la Ciudad de México

Objetivo: Identificar la relacién que presenta el nivel de nitrégeno ureico en sangre
(BUN) / albumina al momento del ingreso hospitalario como biomarcador pronostico de
mortalidad en pacientes previamente sanos con infeccion por covid-19 atendidos en el
Hospital General Dr. Enrique Cabrera durante el periodo 01 de octubre del 2020 al 31
de diciembre del 2020.

Material y método: Estudio observacional, descriptivo, transversal de tipo retrospectivo
en el Hospital General Dr. Enrique Cabrera en la Ciudad de México, en el periodo del 1
de octubre al 31 de diciembre de 2020. Los criterios de inclusién fueron pacientes con
infeccion confirmada por PCR por SARS-COV2, pacientes hospitalizados previamente
sanos.

Resultado: Del 01 de octubre al 31 de diciembre de 2020, se reportaron 484 pruebas
positivas de PCR para SARS CoV2 en el Hospital General Dr. Enrique Cabrera, de las
cuales 436 se excluyeron por presentar alguna comorbilidad y solo 48 pacientes se
reportaron sin diagnostico previo de alguna enfermedad, por lo cual se incluyeron. Del
total de pacientes el 66.7% eran del sexo masculino y el 33.3% del sexo femenino. El
79.9%fallecio y solo el 27.1% presentd mejoria. El nivel de la relacion BUN/albumina
promedio en los pacientes fallecidos fue de 30.15 mg/dL y en los recuperados de 16.74
mg/dL.

Conclusion: Se observé que la relacion BUN/albumina presenta relacion significativa
para el incremento de la mortalidad tras el ingreso hospitalario, por lo que es importante
predictor de mortalidad que se puede emplear en los pacientes con infeccién por SARS-
CoV-2.



I. INTRODUCCION

En el mes de diciembre de 2019, se reportd un brote de casos de una neumonia severa
en la ciudad de Wuhan, Hubei, en China (1,2,3,4). Los primeros casos fueron
identificados en personas que trabajaban o visitaron el mercado de comida marina y de
diversos animales silvestres consumidos tradicionalmente por la poblacion china(1).

Al inicio los estudios epidemiologicos mostraron que la enfermedad se expandia
rapidamente, y era mas agresiva en adultos de edad media y avanzada, estimando la
letalidad global del 2% aproximadamente (1). Dentro de los analisis a los pacientes
afectados en un inicio no se encontré asociacion con agentes comunes de infeccion
respiratoria por lo que se vieron en la necesidad de realizar aislamiento en cultivos
celulares con uso de microscopia electronica asi como estudios de secuenciacion en
los cuales se encontro que el agente etiologico pertenecia al grupo de los coronavirus,
y fue inicialmente llamado novel coronavirus de 2019 (2019-nCoV), que era
genéticamente distinto al agente causal del Sindrome Respiratorio Agudo Severo
(SARS) (1,4).

Debido a la alta contagiosidad del virus, el brote se extendi6 rapidamente en diferentes
regiones de China durante los meses de enero y febrero de 2020, mostrando un
aumento significativo en el numero de casos reportados con la enfermedad por lo que
el 11 de marzo de 2020, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declaré la
ocurrencia de pandemia por COVID-19, realizando una invitacion a todos los paises del
mundo para tomar fuertes medidas y para poder realizar el control de la infeccion (1).

A nivel mundial se reportaron 112,649,371 casos confirmados de los cuales 427,644
se identificaron como casos nuevos, registrando 2,501,229 defunciones. Reportando
tasa de letalidad global del 2.2%. Reportando 745 casos y 13 defunciones dentro de
embarcaciones internacionales (5).

En este mes, se registraron 4,868,166 (4%) casos nuevos y se reportaron afectados
222 paises de la OMS dentro de Ameérica, Europa, Asia Sudoriental, Mediterraneo
Oriental, Pacifico Occidental y Africa (5).

En México hasta el 26 de febrero de 2021 se confirmaron 2,076,882 casos totales de
los cuales 184,474 correspondieron a defunciones por COVID-19; siendo mayor en el
genero masculino con 50.1% del total de los casos, con una mediana de edad de 43



afos. Siendo la Ciudad de México el estado con mayor nimero de casos registrados
con 27% del total de casos (5).

Dentro de la infeccion por COVID19 se ha observado que la hipoalbuminemia es un
factor de riesgo independiente de mortalidad y pronéstico(6), y la disminucion aguda
de los niveles esta proteina en el suero después de una infeccion pueden predecir un
pronostico desfavorable (7,8).

El nitrégeno ureico en sangre (BUN) es un parametro que expone la relacién entre el
estado renal, el metabolismo proteico y por ende el estado nutricional de los pacientes
(9,10). Por ello se ha demostrado que los niveles de BUN estan altamente relacionados
con la mortalidad (11,12).

La proporcién de nitrdgeno ureico en sangre / albumina sérica (Bun / Al) es un
biomarcador prondstico util de mortalidad en diversas enfermedades como neumonia
adquirida en la comunidad (13,14,15), neumonia por aspiracion (9), bacteremia por
e.coli (16), tromboembolia pulmonar (17), sepsis y choque séptico atendidos en
unidades de cuidados intensivos (10).



Il. MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES
MARCO TEORICO

CARACTERISTICAS DEL VIRUS

El virus COVID-19 es un coronavirus perteneciente a la familia de virus ARN,
monocatenario, de cadena positiva, con envoltura. Estos virus poseen espiculas en la
membrana que semejan la forma de una corona mismas que se pueden observar por
microscopia electronica (1,2).

El COVID-19 pertenece a la familia Coronaviridae, subfamilia Orthocoronaviridae, del
orden de los Nidovirales (1), es un betacoronavirus que se aislé en muestras de lavado
broncoalveolar de los pacientes con neumonia de causa desconocida en Wuhan, Hubei
China, en diciembre de 2019 (18).

El SARS-CoV-2 es un virus envuelto, con un diametro de aproximadamente 60-140
nm, de forma puede ser esférica, eliptica o pleomorfica; su genoma viral tiene 27-32
kb3 y codifica proteinas estructurales y no estructurales (1); la proteina S es la
encargada de mediar la union del receptor para la fusion con la célula del huésped, la
proteina de membrana para el ensamblaje del virus, la proteina de la nucleocapside
forma la nucleocapside y participa en la regulacion de sintesis del ARN, la proteina de
la envoltura probablemente participa en el ensamblaje del virus (19,20).

ORIGEN DEL VIRUS

No existe evidencia de que la via de transmision sea de un reservorio de murciélagos
al hombre o a través de especies animales (21). Dentro de la evaluacion de la
transmision se reporté que los primeros poco mas de la mitad de los primeros 400 casos
confirmados estaban asociados al mercado de mariscos y animales vivos de Huanan,
y menos del 10% de los casos posteriores se asociaron al mismo lugar, por lo que la
evidencia sugiere que se realiza transmision de persona a persona y se sugiere que el
origen del virus es zoonotico (22).

TRANSMISION

La transmision de SARS-CoV-2 se realiza por medio de mecanismos directos e
indirectos. Al ser un virus respiratorio se transmite por medio de secreciones
respiratorias, de persona a persona; la transmision por gotas es debida a que el virus
presenta tamafio > 5-10 pm por lo que se transmite facilmente al toser, estornudar,
respirar y hablar (19,23).



El SARS-CoV-2 se desplazan aproximadamente un metro de distancia al hablar y hasta
cuatro metros al toser o estornudar y las particulas < 5 um tienen la capacidad de quedar
suspendidas en el aire siendo inefectivas por aproximadamente tres horas (19,20). Otra
via de transmision es por contacto directo, donde el virus situado en distintas superficies
por las gotas o aerosoles permanece viable por tiempo variable dependiendo del
material donde se deposita (plastico 72-96 horas, carton 24-96 horas, acero inoxidable
48-72 horas, papel 4-5 dias, vidrio y madera 4 dias), por lo que el con fomites y
posteriormente alguna mucosa ya sea oral, nasal o conjuntival puede favorecer la
infeccion (20,23).

Ofra via de transmision es la fecal-oral debido a la infeccidon a las células del epitelio
intestinal por la expresién del receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2
(ACEZ2) y la proteasa TMPRSS2; en un reporte de caso de un paciente con COVID-19
se detecto el virus en evacuaciones hasta por 42 dias, a pesar de presentar prueba de
hisopado negativa. Respecto a la transmision vertical, sexual y hematogena aun se
contindan realizando investigaciones para poder negar rotundamente este tipo de
mecanismos de transmision (19,20).

EPIDEMIOLOGIA

Los primeros casos de COVID-19 fueron reportados en diciembre de 2019 (1). A partir
enero de 2020 se registraron 571 casos nuevos de COVID-19 en 25 ciudades de China
y para el mes de febrero de 2020, la Comision Nacional de Salud de China dio a conocer
detalles de las primeras 17 muertes registradas hasta el 22 de enero de 2020 (1,24).

Sin embargo, para finales de enero de 2020, confirmaron un total de 7734 casos
confirmados en China y se reportaron 90 casos de COVID-19 en otros paises (Taiwan,
Japén, Tailandia, Republica de Corea, Estados Unidos de Norteamérica, Emiratos
Arabes Unidos, India, Australia, Canada, Finlandia, Brasil, Francia y Alemania (24,25).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reportd reportado 112,649,371 casos
confirmados de los cuales 2,501,229 corresponden a defunciones; reportando tasa de
letalidad global del 2.2% (1).

FISIOPATOLOGIA

El SARS-CoV-2 se une al receptor ACE2 (26,27) vy lo realiza por medio de la proteina
de union al receptor de la proteina S (proteina Spike), de esta manera puede ingresar
el virus a las células de huésped, células que expresan al receptor ACE2 (28), el RNA



del virus ingresa a las células del tracto respiratorio superior e inferior, y es traducido a
proteinas virales.

El virus tiene la capacidad de disminuir la regulacion del receptor ACE2 y produce un
aumento de angiotensina-Il que en su sobre acumulacion presenta efectos toxicos.
Dentro de los tejidos que presentan expresién de este receptor se encuentran
pulmones, el corazoén, el esofago, los rifiones, la vejiga y el ileon (29) y es el responsable
de la generacion del sindrome de dificultad respiratoria aguda, asi como de la
miocarditis fulminante que pueden presentar estos pacientes (30,31). En el tejido
adiposo también se expresa la enzima dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4), que se ha
identificado como receptor del virus que causa el sindrome respiratorio de Oriente
Medio y se ha visto incrementada en diabetes y obesidad, esto genera aumento de la
actividad de los linfocitos T y expresion de interleucinas ya que aumenta el proceso
inflamatorio (32).

Otro de los factores de riesgo que se comporta de manera independiente es el consumo
de tabaco ya que aumenta la expresion de ACE2 (33).

El virus SARS-CoV-2 infecta linfocitos T, macrofagos y células dendriticas, con
destruccién linfocitica directa (34,35). Los linfocitos T CD4 + favorecen la produccion de
anticuerpos por activacion de células B; los linfocitos T CD8 + tienen la capacidad de
eliminar a las células infectadas por el virus; y debido a que el 80% del total de células
infiltrativas en el intersticio pulmonar son T CD8+ por lo que producen lesiones
inmunolégicas severas (36,37). Mientras que los linfocitos T CD4+ producen citocinas
pro inflamatorias por medio del factor NF-kB, con produccion de IL-17 la cual apoya en
la activacidn de cascada de citocinas con liberacion de IL-1, IL-6, IL-8, IL-21, TNF-B y
MCP-1 (38,39).

En la infeccion por SARS-CoV-2 se genera el sindrome de activacion de macréfago
(linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria) caracterizado por un sindrome
inflamatorio caracterizado por una hipercitocinemia con consecuente insuficiencia
multiorganica y muerte; clinicamente se caracteriza por fiebre constante, citopenias e
hiperferritinemia.

La tormenta de citocinas es el responsable del dafio que se genera a nivel pulmonar,
hepatico, cardiaco y renal (40). Por otro lado el factor de crecimiento endotelial vascular
y la expresion reducida de cadherina contribuyen a la permeabilidad vascular que
participan en la fisiopatologia de la hipotension y disfuncién pulmonar en el sindrome
de dificultad respiratoria aguda (41). Se genera activacion anémala de trombina con
aumento en la produccién de trombos pudiendo generar isquemia periférica,
tromboembolismo pulmonar hasta coagulacion intravascular diseminada (42).



CARACTERISTICAS CLINICAS
Una de las clasificaciones que se utiliza para enfermedad por COVID-19 es la de la
OMS (43):

Enfermedad leve: Pacientes sintomaticos que cumplen con la definicién de caso para
COVID-19 sin evidencia de hipoxia o neumonia, con sintomas que incluyen fiebre, tos,
fatiga, anorexia, disnea y mialgia. Personas de edad avanzada y personas
inmunodeprimidas con sintomas atipicos como fatiga, disminucion del estado de alerta,
reduccion de la movilidad, diarrea, pérdida de apetito, delirio y ausencia de fiebre.

Enfermedad Moderada: presencia de signos clinicos de neumonia como fiebre, tos,
disnea, respiracién rapida, que no presentan signos de neumonia grave, con nivel de
saturacion de oxigeno en la sangre SpO, 290% en el aire ambiente.

Enfermedad grave: presencia de signos clinicos de neumonia como fiebre, tos, disnea,
con mas uno de los siguientes: Frecuencia respiratoria > 30 respiraciones/minuto;
Dificultad respiratoria grave y/oSpO, <90% en el aire ambiente.

Enfermedad critica: sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), sepsis, choque
séptico, trombosis aguda o sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

La Institutes of Health: clasificacion clinica de COVID-19 (44)

Enfermedad leve: presencia de signos y sintomas como fiebre, tos, dolor de garganta,
malestar, cefalea, dolor muscular, nauseas, vomitos, diarrea, pérdida del gusto y del
olfato, sin dificultad para respirar, disnea o imagenes anormales del torax.

Enfermedad moderada: evidencia de enfermedad respiratoria inferior en la evaluacion
clinica o en los estudios por imagenes y saturacion de oxigeno SpO, >94% en el aire
ambiente al nivel del mar.

Enfermedad grave: frecuencia respiratoria >30 respiraciones por minuto, SpO, <94%
en el aire ambiente al nivel del mar, relacion de la presion parcial arterial de oxigeno a

la fraccion de oxigeno inspirado (PaO,/FiO,) <300, o infiltraciones pulmonares >50%.

Enfermedad critica: insuficiencia respiratoria, choque séptico y/o falla organica muiltiple.



ANTECEDENTES

COVID-19 Y RELACION NITROGENO UREICO EN SANGRE / ALBUMINA

El nitrégeno ureico en sangre (BUN) es un biomarcador utilizado para evaluar la funcion
renal (8,10)y los estados de hipovolemia y es un parametro que se utiliza especialmente
en pacientes con neumonia ya que se ha demostrado que su nivel es mayor en
presencia de infecciones neumdnicas (13,14,15), en enfermedad pulmonar obstructiva
crénica , pancreatitis, infarto agudo del miocardio, insuficiencia cardiaca y sepsis
(7,8,16,17). Se han reportado pocos estudios de su analisis en infeccion por SARS-
CoV-2, sin embargo, muestran presencia de nivel mas alto de BUN en pacientes con
infeccion por COVID-19 (45).

La albumina es una proteina utilizado como reactante de fase aguda negativo y también
se utiliza para evaluar la desnutricion (11,14); se ha demostrado que esta proteina se
encuentra en menor cantidad en procesos catabdlicos como en la neumonia (15,34),
pancreatitis y pacientes geriatricos y, se han realizado estudios que muestran niveles
disminuidos de esta proteina en pacientes con infeccion por COVID-19 (8).

Dentro de la literatura internacional se han reportado estudios que utilizan como
predictor de mortalidad el cociente BUN / albumina (10,11,13) en pacientes geriatricos
y con neumonia (14,15,45), encontrando que presenta valor como indice predictivo de
mortalidad (17).



lll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El COVID-19 fue declarado emergencia epidemiolégica a nivel mundial por la OMS en
diciembre 2019, y en nuestro pais actualmente, es un problema epidemiolégico ya que
ha causado millones de muertes en todo México y en la actualidad se desconoce cual
sera su comportamiento, asi como la mortalidad que llegue a alcanzar en nuestra
poblacion. Por lo que es sumamente importante realizar un seguimiento del
comportamiento epidemioldgico y clinico de esta enfermedad, con la finalidad de poder
identificar los principales factores de riesgo para desarrollar enfermedad moderada y
grave asi como identificar marcadores pronodsticos que apoyen a predecir la mortalidad
de esta devastadora enfermedad para poder apoyarnos de ellas a nivel clinico logrando
favorecer el actuar médico para beneficio de los pacientes que lleguen a padecer de
esta enfermedad.

A nivel mundial se han realizado multiples estudios que han ayudado a paises de todo
el mundo a manejar esta enfermedad con protocolos de atencion, diagndstico y
tratamiento, sin embargo, dentro de la literatura a nivel mundial no se encuentran
estudios realizados en poblacién mexicana por lo que es de suma importancia el
desarrollo de estudios en nuestro pais ya que nuestra poblacion es genéticamente
distinta a las poblaciones europeas y estadounidense, por lo que es importante realizar
estudios para poder observar el comportamiento de la enfermedad en poblacion
mexicana.

El nuevo coronavirus es causante de una tormenta de citocinas misma que conduce al
desequilibrio de la homeostasis con aumento en el consumo proteico ante la infeccidn
por SARS-CoV-2, por lo que ante esta situacion se genera la base para esta
investigacion.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢La relacién nitrégeno ureico en sangre / albumina sirve como biomarcador predictor
de mortalidad en pacientes con COVID-197?



IV. JUSTIFICACION

Aunque es altamente conocida la utilidad de la relacion BUN/Albumina en diferentes
enfermedades criticas aun no es bien conocida la evidencia de esta relacion en los
pacientes con infeccion por SARS-CoV-2. El dano sistémico generalizado con afeccion
proteica caracterizada por hipoalbuminemia y aumento del nitrégeno ureico en sangre
es una de las principales manifestaciones que favorecen la morbimortalidad en los
pacientes criticamente enfermos, por lo que es de suma importancia conocer si estos
biomarcadores son de utilidad como predictores de mortalidad en los pacientes
infectados por SARS-CoV-2.

Este trabajo de investigacion pretender contribuir a la generacion de informacion
correspondiente a la utilidad de la relacion BUN / Albimina como biomarcador
pronostico de mortalidad en los pacientes con COVID 19.

La identificacién temprana de esta relacion podria contribuir a establecer pautas para la
atencion y tratamiento asi como la prevencion de infeccion por SARS-CoV-2.

V. HIPOTESIS
Al ser un estudio de tipo observacional no requiere hipétesis sin embargo, por fines
académicos se incluye hipotesis en este estudio

HIPOTESIS ALTERNA
La relacion Nitrogeno Ureico en Sangre / Albumina sirve como biomarcador predictor
de mortalidad en pacientes con COVID-19

HIPOTESIS NULA
La relacion Nitrégeno Ureico en Sangre / Albimina no sirve como biomarcador predictor
de mortalidad en pacientes con COVID-19

VI. OBJETIVO GENERAL

Identificar la asociacién que presenta el cociente de Nitrégeno Ureico en Sangre /
Albumina al momento del ingreso hospitalario como biomarcador predictor de
mortalidad en pacientes con CIVID-19

10



VIl. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e |dentificar el nivel de la relacion nitrégeno ureico en sangre / albumina de los
pacientes con COVID-19 al momento del ingreso hospitalario

¢ Comparar el cociente nitrdgeno ureico en sangre / albumina de los pacientes
con COVID-19 recuperados y fallecidos

e Conocer el nivel de gravedad de la infeccién por COVID-19

e Conocer los dias de estancia hospitalaria de los pacientes recuperados vy
fallecidos por COVID-19

Vill. METODOLOGIA

Se propone la realizacion de un estudio de tipo observacional, descriptivo, retrospectivo,
transversal; con la poblacién usuaria del servicio de urgencias del Hospital General Dr
Enrique Cabrera de la Secretaria de Salud de la Ciudad de México. Se realizara la
revision de expedientes clinicos de los pacientes atendidos en el periodo 01 de octubre
al 31 de diciembre del 2020, se tomaran los datos de la nota de ingreso y egreso asi
como los estudios de laboratorio iniciales. La informacién se registrara en una hoja de
calculo de Excel para posteriormente ser analizada en el softwer SPSS, se obtendran
los resultados y finalmente se realizara el analisis de los mismos.

8.1 TIPO DE ESTUDIO

Se propone la realizacion de un estudio de tipo observacional, descriptivo, retrospectivo,
transversal; con la poblacion usuaria del servicio de urgencias del Hospital General Dr
Enrique Cabrera de la Secretaria de Salud de la Ciudad de México.

8.2 POBLACION DE ESTUDIO
Se analizaran los expedientes de la poblacion usuaria del servicio de urgencias del
Hospital General Dr Enrique Cabrera de la Secretaria de Salud de la Ciudad de México
en el periodo del 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020, en quienes se cumpla la
definicion operacional de caso Confirmado de infeccion por COVID19 que no presenten
antecedente de comorbilidades.

8.3 MUESTRA
El diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2 se realizé mediante prueba de PCR en
tiempo real, procesada y analizada en el laboratorio del Instituto Nacional de Referencia

Epidemiologia.
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8.4 TIPO DE MUESTREO
Este tipo de estudio no requiere muestreo probabilistico por lo que se realizara un
censo, basado en la poblacion usuaria del Servicio de Urgencias del Hospital General
Dr Enrique Cabrera de la Secretaria de Salud de la Ciudad de México en el periodo

determinado.

8.5 VARIABLES
Variable Descripcidn de la Variable Tipo de Operacionalizacién
Variable de la Variable
Motivo de Estado por el cual los pacientes | Cualitativa Recuperacion /
egreso fueron dados de alta con base Nominal Fallecimiento
a su situacion clinica Dicotémica
Geénero Identidad sexual de la persona Cualitativa Masculino / Femenino
gue cuenta con infeccion por Nominal
SARS-CoV-2 Dicotomica
Edad Tiempo cronoldgico de vida Cuantitativa 1,2,-99, 100, ...
cumplido al momento de Continua
ingreso al servicio de urgencias
Gravedad de la Caracteristicas clinicas que Cuantitativa Leve
Infeccion por clasifican a la enfermedad de Nominal Moderada
COVID-19 acuerdo a su grado de afeccion Severa
Critico
Tiempo de Numero cronologico de dias de | Cuantitativa | 1-10, 11-20, 21-30, 31-
estancia permanencia hospitalaria Continua 40, 41-50, 51-60
hospitalaria
Nitrogeno Concentracion de nitrégeno Cuantitatia 6,7,-14, 15...
ureico en ureico en un decilitro de sangre Continua (mg/dl)
sangre (BUN)
Alblumina Concentracion de albumina en | Cuantitativa | 0.5, 1, —3.5, 4... (g/dl)
un decilitro de sangre Continua
Relacion Concentracion de relacion Cuantitativa 1,2,-3.5,4... (g/dl)
BUN/Albdamina BUN/albimina en un sangre Continua
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8.6 MEDICIONES E INSTRUMENTOS DE MEDICION

CRITERIOS DE INCLUSION

Nota de Ingreso y egreso de pacientes con diagnéstico confirmado de infeccion por
COVID-10, mediante prueba de RT-PCR, con registro de nivel de BUN y albimina al
momento del ingreso hospitalario, sin comorbilidades que hayan sido atendidos en el
servicio de urgencias del Hospital General Dr Enrique Cabrera de la Secretaria de Salud
de la Ciudad de México en el periodo 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Nota de Ingreso y egreso de pacientes con diagndstico confirmado de infeccién por
COVID-10, mediante prueba de RT-PCR, con registro de nivel de BUN y albumina al
momento del ingreso hospitalario, sin comorbilidades con factores de riesgo que afecten
el curso de la enfermedad tales como tabaquismo y/u obesidad, que hayan sido
atendidos en el servicio de urgencias del Hospital General Dr Enrique Cabrera de la
Secretaria de Salud de la Ciudad de México en el periodo 01 de octubre al 31 de
diciembre del 2020.

CRITERIOS DE INTERRUPCION
No aplica

CRITERIOS DE ELIMINACION
No aplica

8.7 ANALISIS ESTADISTICO DE DATOS

La informacion de los pacientes se registré en un archivo disefiado en una hoja de
calculo de Excel para este fin y posteriormente se realizo exportacion de la informacion
y analisis en el Software SPSS version 25.

En nuestro analisis encontramos que los resultados se encuentran fuera de la
normalidad. Para el analisis estadistico las variables continuas se expresan en media +
y desviacion estandar, las variables categoricas se expresan en numeros absolutos y
en forma porcentual.

Las variables continuas se compararon utilizando la prueba de U de Mann-Whitney,
mientras que para las variables categoricas se empleo la prueba de ji cuadrada (x?), sin
embargo, por tratarse de datos fuera de la normalidad se emplearon pruebas no
parameétricas.
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IX. IMPLICACIONES ETICAS

Este estudio presenta riesgo menor al minimo dentro de la clasificaciéon de investigacion
de acuerdo a lo estipulado en el Reglamento de la Ley General de Salud, titulo segundo,
capitulo primero, articulo 17 numeral .

Esta investigacidn no trasgrede los principios bioéticos estipulados en la declaracion de
Helsinki de la World Medical Association y, toda la informacién contenida en el
instrumento de recoleccion de datos se hara bajo los principios de confidencialidad ya
que todos los datos personales de los pacientes incluidos en el estudio se manejaran
por numero de identificacién no por nombre.

X. RESULTADOS

Se realizo un estudio en el Hospital General Dr. Enrique Cabrera de la Secretaria de
Salud de la Ciudad de México, se revisaron expedientes electronicos de los ingresos
hospitalarios del 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020, de un total de 484
expedientes revisados solo se incluyeron 48 ya que 433 presentaban alguna
comorbilidad como diabetes, hipertension arterial sistémica, cancer, enfermedad
pulmonar obstructiva cronica y/o enfermedad renal cronica, o bien algun factor de riesgo
como obesidad y/o tabaquismo positivo; 3 casos se eliminaron por no contar con
cuantificacién de BUN y/o albumina al momento de ingreso hospitalario. La poblacion
analizada se dividié en dos grupos de acuerdo al desenlace de su internamiento
(mejoria y defuncién) y se realizé el analisis del valor al momento del ingreso
hospitalario del cociente nitrégeno ureico en sangre - albumina (BUN/Albumina) asi
como el valor independiente del BUN y la albumina entre los pacientes recuperados y
los pacientes que fallecieron durante su estancia hospitalaria.

Respecto al analisis de la distribucion de la poblacion en general encontramos la media
de edad de 59.21 afios con un minimo de 19 afios y un maximo de 80 anos; la media
de dias de estancia hospitalaria se calculo en 12.85 dias (minimo 1 y maximo 119); el
valor de la media del BUN, albtimina y cociente BUN/albimina se mostré de la siguiente
manera 26.52 mg/dL, 3.26 mg/dL y de 8.36 mg/dL respectivamente.

Dentro de la frecuencia de la poblacion analizada encontraos que el 33.3% corresponde
al sexo femenino y el 66.7% al masculino. Respecto al estado de salud el 60.4% de la
poblacion estudiada presento enfermedad severa mientras que el 39.6% presento
enfermedad critica, no se registraron casos de enfermedad leve ni moderada en la
poblacion estudiada. Respecto al manejo avanzado de la via aérea el 72.9% de la
poblacién no se intubé mientras que el 27.1% si se sometid a dicho procedimiento. Lo
correspondiente al desenlace solo el 27.1% presento mejoria y desafortunadamente el
72.9% fallecio.
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Dentro del analisis de grupos de la poblacion encontramos que de los pacientes
infectados por SARS-CoV-2 que el 62.5% de mujeres fallecié y el 37.5% de mujeres
presentd mejoria mientras que de los hombres el 78.1% fallecié y solo el 21.9%
presentd mejoria (presentando un valor de X? de 0.251), de manera general el 72.9%
fallecio y solo el 27.1% present6 mejoria (grafica 1).

De los pacientes que presentaron enfermedad severa el 58.6% fallecio y el 41.4%
presentd mejoria, mientras que los pacientes que presentaron enfermedad critica el
94.7% fallecio y solo en 5.3% presento mejoria (grafica 2).

Dentro del analisis correspondiente al manejo avanzado de la via aérea, de los
pacientes que no se intubaron el 65.7% fallecio y el 34.3% presento mejoria, mientras
que delos pacientes intubados el 92.3% fallecio y solo el 7.7% presento mejoria (grafica
3).

Dentro del analisis de grupos encontramos que la media de edad para el grupo de
pacientes que fallecieron fue de 62.29 afos, mientras que en el grupo de pacientes que
presentaron mejoria fue de 50.92 afos (grafica 4).

De los dias de internamiento en el grupo de pacientes que fallecieron la media fue de
13.43 dias y para el grupo de pacientes que presentaron mejoria fue de 11.31 dias
(grafica 5).

Respecto al valor de BUN en el grupo de pacientes que fallecieron la media reportada
es de 30.15 mg/dL mientras que para el grupo de pacientes que presentaron mejoria
de la enfermedad fue mas bajo con un valor de 16.74 mg/dL (grafica 6).

Lo correspondiente al analisis de los valores de albumina para el grupo de pacientes
que fallecieron la media registrada fue de 3.17 g/dL y para el grupo de pacientes que
presentaron mejoria el valor de la media fue un poco mas alto con un valor de 3.52 g/dL
(grafica 7).

El valor de la media del cociente BUN/albiimina en el grupo de pacientes fallecidos fue

de 9.7 mientras que en el grupo de pacientes que presentaron mejoria fue mejor con un
valor de 4.7 (grafica 8). Los datos reportados se encuentran en la tabla 1.
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XI. ANALISIS DE RESULTADOS

La pandemia causada por SARS CoV2 ha afectado a la mayoria de las naciones del
mundo, generando una alta tasa de mortalidad principalmente entre las personas de
edad avanzada; en México la poblacion mas afectada presenta una media de edad de
43 anos, siendo mayor en el genero masculino poco mas de la mitad del total de los
casos reportados(5). En la poblacion analizada encontramos que la media de edad es
de 59.21 anos, también se encontré que el género mas afectado en esta poblacién
corresponde al género masculino con un 66.7% dato similar al reportado en la literatura.

En nuestro analisis, se incluyeron variables bioquimicas relacionadas con la quimica
sanguinea, la albdmina, nitrogeno ureico en sangre (BUN) y cociente albumina/BUN,
variables bioguimicas con impacto en la fisiopatologico de los pacientes que desarrollan
neumonia, sepsis y choque séptico los cuales han reportado relaciéon con la
mortalidad de los pacientes (9,10,11,12,14). En nuestra poblacién se encontro
diferencia significativa entre los grupos con desenlace clinico fatidico y los recuperados
tras la infeccion por SARS-CoV2, por lo cual se puede considerar como predictor de
mortalidad en estos pacientes ya que presentaron valor p <0.05, dato concordante con
lo reportado en la literatura internacional donde este valor del cociente es utilizado como
predictor de mortalidad en pacientes geriatricos y con neumonia (14,15,45).

Se encontré elevacion del BUN en todos pacientes infectados sin embargo, éste nivel
es mas alto en los pacientes que fallecieron. El nitrdgeno ureico en sangre (BUN) es
un biomarcador utilizado para evaluar la funcion renal (8,10) y los estados de
hipovolemia y es un parametro que se utiliza especialmente en pacientes con neumonia
ya que se ha demostrado que su nivel es mayor en presencia de infecciones
neumonicas (13,14,15), en enfermedad pulmonar obstructiva cronica , pancreatitis,
infarto agudo del miocardio, insuficiencia cardiaca y sepsis (7,8,16,17). Se han
reportado pocos estudios de su analisis en infeccion por SARS-CoV-2, sin embargo,
muestran presencia de nivel mas alto de BUN en pacientes con infeccion por COVID-
19 (45).

En nuestro analisis se encontro diferencias de la concentracion sérica de albumina entre
los pacientes recuperados Y los fallecidos, siendo concordante esto con lo reportado
por otros autores en los cuales se ha encontrado que los pacientes criticos presentan
disminucion de los valores séricos de albimina mas marcados que en aguellos
recuperados(42,43), asi como en la neumonia adquirida en la comunidad (15,34) y en
pacientes con infeccion por COVID-19 (8).
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XIl. DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los hallazgos observados en nuestra poblacidn, y las elevadas diferencias en el valor
del cociente BUN/albumina, nos orientan a determinar que la relacién BUN/albimina es
un biomarcador altamente asociado con el incremento de la mortalidad en los pacientes
infectados por SARS-CoV-2, por lo que se podria emplear como predictor de la misma.

Debemos poner atencién en este punto, ya que, si bien existe un incremento en esta
relacion se puede contribuir tempranamente para continuar un manejo estricto y tratar
de disminuir otros factores que incrementen el riesgo de mortalidad de los pacientes.
Nuestro estudio cuenta con diversas limitantes, pero se debe seguir investigando sobre
este problema para predecir con mayor precision desenlaces clinicos fatidicos, por lo
que se requieren mas estudios.
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Tabla 1
Analisis estadistico de variables
Variable Defuncion Mejoria Valor p
Edad (Afios)
Media 62.25 50.92
Min 38 19 0.011
Mdx 80 71
DE 11.04 15.10
Dias de
internamiento
Media 13.43 11.31
Min 1 7 0.650
Méx 119 18
DE 19.45 3.49
BUN
Media 301 16.74
Min 10.71 7.88 0.003
Mdx 99.26 39.11
DE 18.22 8.66
Albimina
Media 3.17 3.52
Min 2.20 3.20 0.006
Max 3.90 4.00
DE 0.40 0.25
Cociente
BUN/Albumina
Media 9.70 4.75
Min 0.14 2.19 0.003
Madx 32.02 115
DE 6.80 2.47

Nota. La tabla muestra la distribucion estadistica de la edad y
las variables bioquimicas y su significancia, de los pacientes
infectados por SARS-CoV-2 que egresaron por defuncion o
mejoria del Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de
octubre al 31 de diciembre del 2020
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Figura 1

Porcentaje de sexo por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la cantidad de pacientes agrupados por sexo, infectados por SARS-CoV-2 que

egresaron por defuncion o mejoria del Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de octubre al 31 de

diciembre del 2020.



Figura 2

Porcentaje de estado de salud por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la cantidad de pacientes que presentaron infeccion severa o critica por SARS-CoV-

2 que egresaron por defuncion o mejoria del Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de octubre al 31
de diciembre del 2020.
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Figura 3

Porcentaje de pacientes de acuerdo al manejo avanzado de la via aérea por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la cantidad de pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 que presentaron manejo
avanzado de la via aérea, por grupo de egreso por defuncion o mejoria del Hospital General Dr. Enrique

Cabrera del 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020.
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Figura 4

Distribucion de edad por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la distribucion de la edad de los pacientes infectados por SARS-CoV-2 que
egresaron por defuncion o mejoria del Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de octubre al 31 de
diciembre del 2020.
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Figura 5§
Distribucion de dias de internamiento por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la distribucion de los dias de internamiento de los pacientes infectados por SARS-
CoV-2 que egresaron por defuncion o mejoria del Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de octubre

al 31 de diciembre del 2020.
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Figura 6

Distribucion del valor de BUN por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la distribucion del valor de nitrégeno ureico en sangre (BUN) al momento del
ingreso hospitalario de los pacientes infectados por SARS-CoV-2 que egresaron por defuncion o mejoria

del Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020.
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Figura 7
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Nota. La figura muestra la distribucion del valor de albumina sérica al momento del ingreso hospitalario, de

los pacientes infectados por SARS-CoV-2 que egresaron por defuncion o mejoria del Hospital General Dr.

Enrique Cabrera del 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020.
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Figura 8
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Distribucion del valor del cociente BUN/albumina por grupo de desenlace
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Nota. La figura muestra la distribucion del valor del cociente BUN/albiimina séricos al momento del ingreso

hospitalario, de los pacientes infectados por SARS-CoV-2 que egresaron por defuncion o mejoria del

Hospital General Dr. Enrique Cabrera del 01 de octubre al 31 de diciembre del 2020.
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