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1. RESUMEN

Antecedente: Los coronavirus son virus ARN monocatenario envueltos, capaces
de causar enfermedades respiratorias, entéricas, hepaticas y neurologicas. La
COVID-19 es producida por el coronavirus SARS-CoV-2. La técnica de referencia 'y
eleccion es la reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa reversa en
tiempo real (RT-PCR), con una sensibilidad del 80% y especificidad del 90%. En
conjunto, se han logrado identificar caracteristicas que presentan pacientes con
enfermedad grave como linfopenia, niveles elevados de proteina C reactiva (PCR),
aumento de niveles de Dimero D, albumina y enfermedades comorbidas
subyacentes, siendo relevante la disminucién de la albumina sérica (AlbS) un reflejo
de inflamacion sistémica; por lo que en investigaciones relacionadas se ha
identificado el cociente de PCR/AIbS como biomarcador de mortalidad y prondstico
en enfermedades que condicionan inflamacién aguda; tomando en cuenta que se
han presentado escalas semicuantitativas por TC que evaluan la gravedad de
afeccién pulmonar, se ha decidido realizar un estudio acerca de la relacion que
existe entre el indice PCR/Albs como indicador de gravedad en relacion con los
hallazgos tomograficos en pacientes con infeccién por SARS-CoV-2.

Objetivo: Determinar si el indice proteina C reactiva/ albumina sérica tiene valor
como indicador de gravedad en pacientes con diagnostico de COVID-19, en relacion
con los hallazgos tomograficos de afeccion pulmonar.

Material y métodos: Estudio observacional, transversal, analitico; con muestreo
probabilistico, en 119 pacientes con diagndstico de COVID-19 ingresados en el
servicio de medicina interna del Hospital General Regional No.1 “Dr. Carlos
MacGregor Sanchez Navarro” del Instituto Mexicano del Seguro Social.
Resultados: Mediante el analisis estadistico de 119 pacientes se encont6 que la
edad media de los pacientes fue 57.2+14.4 afios (rango 20-92 afos); el 47.1% eran
masculinos y el 52.9% femeninos de estos pacientes se encontré el 83.2% tenian
alguna comorbilidad crénica; identificandose el estado clinico y la evolucion de los
pacientes encontrando que, el 6.7% se encontraban delicados, el 12.6% muy
delicados y el 80.7% graves. Al 45.4% se les dio alta por mejoria y el 54.6%
fallecieron a causa del COVID-19, al comparar las caracteristicas de pacientes
segun la severidad de afectacion pulmonar tomografica, no se encontraron
diferencias significativas en otros parametros entre pacientes con afectacion
tomografica pulmonar moderada y severa, incluyendo en los valores de albumina,
PCRy el indice PCR/albumina. Los pacientes fallecidos tuvieron significativamente
menor nivel de albumina y de PCR que los sobrevivientes. No se encontraron
diferencias significativas en los valores del indice PCR/albumina entre fallecidos y
sobrevivientes (5.7+3.4 versus 7.317.7, p=0.143).

Palabras claves: COVID-19, SARS-CoV-2, Proteina C Reactiva, Albumina Sérica
y Tomografia.



2. MARCO TEORICO

El 8 de diciembre del afilo 2019 comenzaron reportes de neumonias de etiologias
desconocidas en Wuhan, provincia de Hubei, China. Un nuevo virus capaz de
causar infecciones del tracto respiratorio en el humano, como el sindrome
respiratorio agudo severo (SARS) o el sindrome respiratorio de Oriente Medio
(MERS)." De las cuales su importancia se veria limitada por la falta de conocimiento
mundial del nuevo patdégeno involucrado, llevando a los pocos meses a la
declaracién de pandemia, poniendo a prueba la capacidad de respuesta mundial
multidisciplinario para el manejo y control del ahora conocida COVID-19.

Los reportes de neumonia de etiologia no confirmada iniciaron con 41 casos en la
ciudad de Wuhan, con una poblacion de 11 millones. Dando la confirmacién por
autoridades medicas chinas de un nuevo tipo de coronavirus siendo nombrado por
la Organizacién Mundial e la Salud (OMS) como 2019-nCoV, y confirmada como
pandemia el 11 de marzo del 2020.234

Nuevo Coronavirus

Previo a los acontecimientos de actual relevancia, los coronavirus de afectacién a
humanos llegaron a considerarse patdgenos intrascendentes, relevantes
unicamente en el conocido “resfriado comun”. Llegados al siglo XXI acontecieron
coronavirus altamente patogenos, Coronavirus del sindrome respiratorio severo
(SARS-CoV) y Coronavirus del sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-
CoV), de origen zoondtico con un impacto global por su morbilidad y mortalidad
asociada.®

Los coronavirus son virus de ARN monocatenario envueltos, con una distribucion
amplia entre humanos, otros mamiferos y aves, capaces de causar enfermedades
respiratorias, entéricas, hepaticas y neuroldgicas, siendo el grupo betacoronavirus
de relevancia en humanos. Hasta ahora de han detectado seis especies de
coronavirus que afectan al humano. Cuatro son endémicas a nivel mundial (229E,
OC43, NL63 y HKU1) representando el 10-30% de las infecciones del tracto
respiratorio superior individuos inmunocompetentes.®

Los primeros coronavirus que sobresalieron a esta tendencia de enfermedades
leves son el SARS-CoV (brotes detectados en 2002 y 2003 en la provincia de
Guangdong, China) y MERS-CoV (con brotes en el 2012 en el oriente medio) ambos
pertenecientes al grupo de betacoronavirus. Dada a la elevada prevalencia y amplia
distribucion del coronavirus (con una gran diversidad genética y frecuente
recombinacién de su genoma), sumado al aumento de la interfaz entre animales y
humanos, se convierte en la principal explicacion cientifica hasta el momento de la
aparicion del conocido 2019-nCoV un nuevo betacoronavirus. Ahora denominado al
nuevo coronavirus como SARS-CoV-2, causante de la pandemia de COVID-19.57:8



Diagnéstico

Para el diagnostico de COVID-19 se requiere de pruebas que demuestren
existencia del SARS-CoV-2 en el paciente en estudio, en cambio para los distintos
tipos de presentacion clinica que pueden establecerse durante la infeccion se basan
en el dano de tejido pulmonar involucrado, que condiciona 0 no, un compromiso en
la capacidad del individuo para mantener niveles de gases sanguineos (oxemia)
dentro de parametros considerados normales, de acuerdo a las diferencias en la
altitud que se encuentre el grupo de estudio.”®

Las pruebas diagnosticas para la deteccidn continuan evolucionando y requiere
tener conocimiento de sus particularidades para su interpretacion correcta, siendo
la técnica de referencia y de eleccion para su diagnostico la reaccidon en cadena de
la polimerasa con tanscriptasa reversa en tiempo real (RT-PCR). Es una técnica
molecular de deteccidn y amplificacidon de acidos nucleicos, para la deteccion
especifica del genoma viral del SARS-CoV-2. Existen ademas pruebas seroldgicas
y deteccion de antigenos, siendo esta ultima menos sensible a las moleculares, pero
teniendo principales ventajas en el costo y su uso en el punto de atencién con
resultados rapidos.®

El estado clinico compatible o riesgo de exposicion reciente conocida o sospechada
al SARS-CoV-2 es la indicacién mas clara para la evaluacion de toma de prueba
diagnostica RT-PCR en tiempo real, aun asi, se han dado pautas las cuales
determinan el mejor aprovechamiento de la prueba de acuerdo con las limitantes
que pudieran presentantes durante el proceso de deteccion. Debido al rendimiento
diagnostico de la prueba esta con una sensibilidad del 80% y especificidad del >90%
(asilando de acuerdo a factores externos entre 60-70% al 95-97%), del cual se ha
observado la probabilidad de la deteccion de particulas virales se reduce con el
paso del tiempo a partir del inicio de los sintomas, en especial posterior al dia 10, a
partir del cual las pruebas seroldgicas (deteccidn de anticuerpos) presentan mayor
positividad en comparacion a la prueba molecular (sensibilidad 81% contra 64%).1°
Los resultados negativos con el contexto de un alta sospecha clinica lleva a la
recomendacion de repetir la prueba, generalmente a las 48 horas de la inicial. En
cuanto al tipo de muestras recomendadas son las del tracto respiratorio superior
(hisopado nasofaringeo, orofaringeo o aspirado traqueal en paciente con apoyo
ventilatorio).'®'" En cuanto a estudios de imagen (tomografia computarizada) que
apoyan en el diagnostico se hablara mas adelante.

Caracteristicas clinicas

La variabilidad en la presentacion y resolucion que presenta la COVID-19, de un
curso asintomatico a un estado que pone en riesgo la vida de una persona, dicta la
importancia de clasificar en forma adecuada al paciente que cursa con infeccion por
SARS-CoV-2 e iniciar el manejo mas apropiado, siempre individualizando el caso al
cual se enfrente.”3

En el paciente con deteccion del SARS-CoV-2 es imperativo el ubicar el estado
clinico que se encuentra al momento de la evaluacion, siendo las siguientes
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posibilidades: asintomatica enfermedad leve, moderada, grave y estado critico,
cada uno con caracteristicas que los distinguen, los cuales definen el seguimiento
y tratamientos.”#

Los asintomatico o presintomatico conocido asi por la posibilidad del desarrollo de
sintomas posteriores, la importancia de la deteccion de estas personas radica en la
posibilidad de que sean infecciosas y se puedan tomar medidas para prevenir una
mayor transmision, estos sujetos se definen con una prueba de molecular para
deteccion de SARS-CoV-2 positiva y no presentar sintomas; en adelante los
siguientes grupos comparten la caracteristica de una prueba diagnostica positiva.
Pacientes con enfermedad leve presenta sintomas sugerentes (tos, fiebre, mialgias,
cambios del gusto o el olfato) sin disnea, siendo su principal manejo domiciliario y
manejo sintomatico. En enfermedad moderada se evidencia mediante clinica o
radiograficamente enfermedad del tracto respiratorio inferior, mientras se mantiene
una saturacion de oxigeno arterial >94%. Para el manejo de este ultimo grupo de
pacientes se hace una dicotomia entre un monitoreo regular cercano y la
hospitalizacion por el potencial de una evolucion desfavorable y cambio del estado
clinico a ser grave, el uso de medicamentos como Remdesivir esta aprobado por la
Food and Drug Administration (FDA) y la Comision Federal para la Proteccion
Contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS), demostrando hasta el momento con bases
a estudios aleatorizados la reduccion del tiempo de recuperacion clinica; sin
embargo, se requieren mas datos para el verificar su utilidad en el paciente grave.”¢

En el paciente cursando con enfermedad grave presenta signos clinicos de
neumonia (fiebre, tos, disnea) y uno de los siguientes datos: respiracion >30
respiraciones por minuto, dificultad respiratoria severa o saturacién <90% al aire
ambiente, siendo aqui marcado el apoyo de estudios de imagen que demuestren
infiltracion pulmonar >50%. En el paciente con enfermedad critica se presenta con
sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), que condiciona una reduccién del
pO: arterial, dando como resultado un aumento en los requerimientos del oxigeno
suplementario llevando a la insuficiencia respiratoria y el uso de apoyo ventilatorio,
ademas de sepsis 0 choque séptico y falla multiorganicas (FMO). En este punto el
tratamiento debe ser idealmente en unidades de terapia intensiva con manejo
multidisciplinario, dando medidas de proteccidén pulmonar con posicion de pronacion
en hipoxemia refractaria y monitoreo continuo de funciones multiorganicas; asi
como uso de terapias con indicaciones puntuales, como el uso de antiinflamatorios
esteroideos (dexametasona), la anticoagulacion por el riesgo trombocito aumentado
de hasta un 16.5%, entre otras con menor evidencia en su eficacia (terapia de
anticuerpos) y terapias que en definitiva se descarta su utilidad (cloroquina).?2 13-

Puntaciones de gravedad por COVID-19

En pacientes con infectados por SARS-CoV-2 se observa con cierta frecuencia una
aparicion de hipoxemia y SDRA. Aunque varias puntaciones de gravedad (PSlI,
CURB-65, A-DROP, SMART-COP) se han desarrollado para identificar pacientes
con neumonia adquirida en la comunidad (NAC) de alto riesgo y dar asi ofrecer
consejos de manejo, llegando algunas a subestimar el riesgo en la mortalidad por
neumonia viral.'415



Esta deficiencia en mostrada como predictores de prondstico para la gravedad por
COVID-19 ha dado a la tarea de la busqueda de indicadores de gravedad que
cubran esta brecha en las neumonias virales, algunos intentos se han mostrado con
la National Early Warning Score 2 (NEWS2) y el puntaje de evaluacion secuencial
rapida de falla organica (QSOFA). Siendo A-DROP (una version modificada de
CURB-65) la que demostré una mejor prediccion de muerte intrahospitalaria, siendo
una herramienta clinica prioritaria para predecir el riesgo de muerte para paciente
neumonia en COVID-19, comparadas con todas las anteriormente mencionadas.'®

Un factor que no se considera en los puntajes de gravedad mencionados son los
mecanismos de liberacidon de citocinas que condicionan el proceso de la
inflamacion, evento bioldgico posibles de cuantificar (Proteina C Reactiva/ IL-6), lo
cual representa actualmente mayor relevancia en la actual pandemia de COVID-19
donde se ha observado desregulacion inmunolégica de este proceso en casos
severos de neumonia por SARS-CoV-2, aun no teniendo bien definido la causante
de la desregulacién se debe a hiperactividad inmune o una falla en la resolucion de
la respuesta inflamatoria, denominando a este incremento del proceso inflamatorio
como “tormenta de citocinas”. Observando una amplia gama de anomalias clinicas
y de laboratorio (hipoalbuminemia) como respuesta a la tormenta de citocinas,
llevando a sintomas inflamatorios sistémicos agudos y disfuncidn organica
secundaria.'”

Hipoalbuminemia y otros marcadores inflamatorios en COVID-19.

En infeccion por SARS-CoV-2 se ha logrado identificar caracteristicas que pacientes
con enfermedad grave presentan, como linfopenia, niveles elevados de proteina C
reactiva (PCR), aumento de niveles de dimero D y enfermedades comorbidas
subyacentes. Otro evento bioquimico observada de manera comun en la COVID-19
grave, es el nivel de albumina significativamente disminuido.®

Investigaciones previas en pacientes hospitalizados de los cuales se identifico
niveles de albumina bajos al ingreso y previos a su egreso se asociaron a una mayor
mortalidad a corto y largo plazo, asi como a hospitalizacion prolongada, siendo esto
constante en todos los grupos de edad e independiente al motivo de ingreso, ya sea
en area de hospitalizacion o unidades de cuidados intensivos.'® Hipoalbuminemia
son niveles <3.5 gr/dL, un intento en determinar un punto de corte optimo donde el
riesgo de mortalidad se represente de forma significativa se proponen niveles <2.5
gr/dL, aun asi estudios recientes asociados a COVID-19 vuelve a marcar cifras <3.5
gr/dL con el aumento de riesgo en la mortalidad en al menos 6 veces.'®19. 20

La albumina se sintetiza en el higado con una vida media sérica de
aproximadamente 21 dias. Ciertas enfermedades cronicas que involucran una
funcién hepatica anormal pueden justifica la reduccidn de los niveles séricos
(insuficiencia hepatica), pero en trastornos agudos como en infeccion grave por
SARS-CoV-2, el fendmeno de hipoalbuminemia no se puede explicar por una
disfuncion hepatica secundaria a lesion hepatocelular sola (ALT y AST ligeramente
aumentada). La mediana de tiempo de inicio de sintomas de COVID-19 hasta el
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ingreso fue 3 a 7 dias, mucho mas corto que la vida media de la albumina sérica,
sugiriendo que la hipoalbuminemia tiene menos probabilidad de ser el resultado de
una disminucion de su sintesis en pacientes con COVID-19 grave.?' El descenso
podria reflejar la gravedad de inflamacion sistémica, con un aumento en la
distribucion de volumen de albumina por el escape al espacio intersticial por el
aumento de la permeabilidad capilar.?

Por todo lo antes mencionado existe una relacion inversa entre el nivel de albumina
sérica y el riesgo de muerte en los pacientes con COVID-19, independiente de otros
indicadores conocidos como el PCR, conteo de linfocitos o comorbilidades. Lo
anterior se observo predominantemente en casos graves de COVID-19 en
comparacion con casos leves. Hasta el punto de darse una correlacion significativa
entre los niveles de albumina y los indicadores inflamatorios (PCR), postulando que
podria ser su actuar como un efecto modulador sobre la inflamacion y el estrés
oxidativo, ademas de la expansion de volumen plasmatico, o que considera un
potencial enfoque es la introduccion al tratamiento, pero no se cuenta con
demostracion de su eficacia y seguridad.'® 22 23-

La proteina C reactiva entre otros biomarcadores inflamatorios se establece como
modelos de estratificacion de riesgo que pueden servir como predictor clinicos de
COVID-19 grave, teniendo en consideracion que contamos con otros indicadores
(niveles de IL-6 >4.6 pg/ml) que demostrarian en mejor medida el desarrollo de un
cuadro de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica por una elevacion
exagerada de citocinas inflamatorios, que pueden dar lugar a la denominada
“tormenta de citocinas”, considerada el factor determinante de lesion pulmonar
aguda y SDRA, entre otros darfios tisulares llevando a la falla multiorganica.?*
Aunque la medicion de estudios especializados puede ser limitada a la capacidad
hospitalaria de cada region segun sus capital de trabajo. Estudios que demuestran:
albumina sérica baja asociada con la gravedad del SDRA?® y una PCR elevada con
aumento en el riesgo para el desarrollo de cuadros de inflamacion sistémica que
resulten en “tormenta de citocinas” vista en pacientes con COVID-19 grave?*. Por lo
tanto, en lugar de un analisis de cada factor por si solo, la combinacién de PCR y
albumina puede ser un indicador de una respuesta inflamatorio mas intensa y mal
regulada.

indice Proteina C Reactiva sérica / Albumina sérica (indice PCR/AIbS)

Existe la necesidad de un procedimiento de laboratorio simple, repetible y no
invasivo que no requiera tiempo adicional y sea facil de medir en el momento del
ingreso, que equipare a otras escalas de medicion de gravedad de COVID-19, las
cuales se lleguen a ver limitadas por incapacidades institucionales. Nuevos estudios
han mostrado interés en poder identificar el estado clinico en pacientes con COVID-
19, basandose en la medicion individual de biomarcadores, escalas o indices de
gravedad, estudios de gabinete y consideracion de comorbilidades asociadas, con
el objetivo de identificar dafio tisular o el aumento del riesgo a presentarlo. Todo con
la finalidad de identificar de manera temprana paciente con COVID-19 grave,
determinar un pronostico, asi mismo, implementar estrategias en la terapéutica
eficientes y oportunas, con el objetivo de modificar el panorama en su desenlace.



El cociente de PCR/AIbS ha sido explorado previamente en enfermedades que
involucran un estado relevante de inflamacion aguda (sepsis grave/ pancreatitis
aguda) y estado nutricional, en los cuales ha demostrado ser un predictor de
mortalidad.?®- Los rangos se expresan en unidades con valores previos tomados
como anormales >4.0, aunque se han presentado estudios que marcan un umbral
de impacto en el pronostico, revelando valores de corte >5.09 en pacientes con
choque séptico (sensibilidad y especificidad de 61%)?” y valores >16.28 en
pancreatitis aguda (sensibilidad de 92% especificidad 58%) donde se correlaciono
positivamente con escalas de gravedad de la enfermedad (Ranson, Atlanta) y con
marcadores pronosticos importantes de tiempo de hospitalizacion.?® Correlaciones
en el indice PCR/AIbS con otras escalas de gravedad amplian las posibilidades del
uso para otras patologias, como el COVID-19, pudiendo contribuir en la clasificacion
del paciente grave y contar con un indice de apoyo no invasivo y de facil aplicacion,
cuando no se cuente con otros estudios como los de imagen tomografica. El rango
en los valores de corte >5.09 se toman como un cociente anormal, donde se observa
significancia estadistica, aun asi los valores por encima de estas cifras demuestran
mayor gravedad en los pacientes afectados por una patologia que involucra un
proceso grave de inflamacion sistémica aguda, observada en el aumento de la
mortalidad.?® Por lo tanto en casos de COVID-19, no descartamos que se pueda
correlacionar diversos rangos en el indice PCR/AIbS con mayores riesgos para
presentar complicaciones (SDRA, FMO) que aumente la mortalidad, llevando a una
identificacion del paciente grave con resultando en mayor tiempo entre su aparicion
y la aplicacion de estrategias de manejo para revertir su posible curso.

Estudios de imagen en COVID-19

En la infeccion por SARS-CoV-2 la identificacion inicial del paciente grave se basaba
en los hallazgos clinico que traducia principalmente la afeccion pulmonar (disnea e
hipoxia), luego con la suma estudios de imagen que reportaban una afectacion
pulmonar del 50%. En el estado critico ya se sumaban el estado de choque,
insuficiencia respiratoria y la FMO, donde las medidas en el manejo del paciente
requerian métodos invasivos y soporte vital, aumentando considerablemente la
mortalidad.?®

La prueba estandar para la deteccion del SARS-CoV-2 es el RT-PCR, donde los
falsos negativos son un problema clinico en fases precoces de la enfermedad o por
fallas en el adecuado procedimiento de toma o procesamiento de la muestra. Por
lo tanto, las pruebas de imagen presentan un importante papel en determinar la
gravedad, guiar el tratamiento y valorar la respuesta terapéutica.3°

La afectacidn pulmonar puede ser medida de manera cuantitativa con base en
estudios de imagen, donde es posible dar una puntuacién en la radiografia, cada
pulmén se divide en tres zonas principales (superior, media e inferior) y posterior se
divide en cinco regiones (para dar un total de diez regiones), con un maximo de 10%
de afectacion parenquimatosa para cada region. La puntuacion de gravedad basada
en la radiografia de térax presenta limites en la prediccion del resultado clinico en
pacientes con COVID-19, siendo mas confiable cuando no hay afectacion pulmonar
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y en casos graves, sin embargo no puede predecir por si sola el resultado clinico
con una afectacion leve a moderada requiriendo apoyo de datos clinicos y de
laboratorio (como marcadores inflamatorios).3! Estudios como tomografia de térax
tienen una mayor sensibilidad y especificidad para identificar la neumonia viral en
comparacion con la radiografia de torax, especialmente en las fases tempranas de
la enfermedad.3?

Tomografia computarizada de térax en COVID-19

En el estudio de la neumonia por COVID-19 se han presentado caracteristicas
distintivas las cuales generan una hipoxemia severa a menudo asociada a una
distensibilidad del sistema respiratorio normal, siendo esta notable combinacion casi
nunca se observa en el SDRA grave. Estos pacientes marcadamente hipoxémicos
pueden presentar cursos diferentes entre si (hipoxemia “silenciosa” o notablemente
disneicos), con una falta de uniformidad entre la poblacién. Presentando hipétesis
en que los diferentes patrones de COVID-19 observables por tomografia computada
dependen de mas factores que solo la infeccion por SARS-CoV-2 y la interaccion
de estos factores conducen al desarrollo de un espectro de enfermedades dentro
de dos “fenotipos” (tipo L y tipo H).3® Comprendiendo caracteristicas fisiologicas que
influyen en el manejo del paciente y dan un equivalente de la gravedad por la que
se cursa al ser detectado, estos fenotipos se identifican de mejor manera mediante
la tomografia computarizada. Aun queda por verificarse estos resultados, ya que
otros estudios cuestionan esta denominacién en fenotipos, ya que podria ser una
entidad que obedezca a una evolucidn (estadios) y prestarse a confusion.3* En
contraste a lo anterior, la tomografia computarizada de térax se utiliza para evaluar
la gravedad de la afectacion pulmonar de forma rapida en pacientes con COVID-19,
mediante score de severidad de tomografia computarizada (SS-TC).3°

Con multiples estudios que se han realizado en base a la aparicion del SARS-CoV-
2 y la tomografia computarizada (TC), los hallazgos de imagen mas comunmente
asociada a la gravedad clinica es la extension de la afectacion pulmonar.36.37:38.39.40.
Se han propuesto varias escalas semicuantitativas para TC que de forma visual
calculan el alcance de las alteraciones pulmonares, en la que se sigue una
configuracion similar a la que se presenta en el uso de radiografia de torax que
dividen el area pulmonar en 10 segmentos, siendo el numero de zonas o segmentos
en la TC dependiente a la SS-TC que se utilice dando un valor numérico segun el
porcentaje afectado por cada zona. En la evaluacién de la severidad de la
enfermedad por TC de térax, el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorios
(INER) presenta el uso efectivo en la valoracion semicuantitativa de extension de
lesiones por I6bulos pulmonares, resultando en 5 zonas a evaluarse, con un puntaje
posible de 1 a 5 dependiente del porcentaje afectado (5%, 5-25%, >25-50%, >50-
75% y >75%), con maxima puntuacién de 25 (dando una marca de afectacion
severa con >15 puntos).38: 39 41

Siendo este método de SS-TC facialmente aplicable y reproducible en uno de los
mas utilizados en la actualidad en los centros de atencion de pacientes con COVID-
19 en México, aun teniendo las limitantes de exposicion de radiacién o falta de su
toma por escases del recurso, métodos como el indice PCR/AIbS al poder mostrar
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una relacion entre su elevacion y puntuaciones de gravedad por TC, daria un apoyo
en la identificacion temprana del paciente grave al no contar con estudios de
imagen tomografia iniciales.

3. JUSTIFICACION

Los avances en el estudio de la infeccién por SARS-CoV-2 se estan produciendo
en varias areas, desde la epidemiologia, patogenia, clinica, diagndstico y métodos
auxiliares de identificacion de gravedad en la enfermedad. En este sentido, se
presenta un aumento en la importancia del empleo de indicadores que nos permitan
valorar la gravedad mas tempranamente y una alternativa la constituye la
informacion proporcionada por la proteina C reactiva y los niveles de albumina
sérica. La tomografia computarizada de térax conduce a obtener datos confiables
del dafo hacia el parénquima pulmonar, asi como signos tempranos que nos
predicen un mayor riesgo hacia una evolucion desfavorable.

En los Estados Unidos Méxicanos se ha reportado para el 15 de febrero de 2021
una cifra de 1,995,892 casos totales, de los cuales se presenta un estimado de
56,691 total de casos activos, 157,103 casos sospechosos y 174,657 defunciones.
Del total de pacientes que han requerido hospitalizacion, no se ha logrado realizar
a todos ellos estudios de gabinete superiores a una radiografia de toérax, al igual que
a los casos que no acuden a valoracidon médica hospitalaria por limitantes
socioeconomicas/culturales. Estas barreras generan como consecuencia, una
evaluacion incompleta y que sodlo se establezca estado de gravedad hasta la
presentacion de datos clinicos compatibles con dafo pulmonar severo; lo anterior
habla de un estado de enfermedad mas avanzado y una situacion que retrasaria el
tratamiento oportuno, llevando a un prondéstico desfavorable.

El contar con un predictor que nos apoye en la identificacion del paciente grave con
diagnostico de COVID-19, utilizando resultados de estudios habituales de
laboratorio en pacientes hospitalizados y ambulatorios, que pudieran equipararse
con estudios de tomografia computarizada de térax que reporten datos de
severidad, nos llevaria a poder clasificar de manera temprana a pacientes de los
cuales no contemos con posibilidades de realizar estudios especializados de
imagen y tomar decisiones terapéuticas de acuerdo con la gravedad de la
enfermedad.



4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Para fecha de febrero 2021, se reportan a nivel mundial 108,579,352 casos
confirmados y un total de 2,396,408 defunciones. La tasa de mortalidad global es
del 2.2%, siendo el continente de América el de mayor letalidad por COVID-19
reportada a nivel mundial.

La infeccidn por SARS-CoV-2 ha causado un gran impacto a nivel mundial como en
nuestra nacion, el cual se presenta con mayores exigencias en el sector salud. La
afectacion de todo el territorio mexicano nos hace requerir una mayor investigacion
para plantear de manera confiable el diagnodstico, mejorar el manejo médico y
obtener mejores marcadores que apoyen en el dictamen del prondstico.

La situacion que lleva a impedir una evaluacion completa en estudios de gabinete
como el uso de tomografia computarizada, hace que poder clasificar el estado de
salud de un paciente con diagnostico de COVID-19 se limite al estado clinico y
laboratorial.
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5. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Existe correlacion entre el indice proteina C reactiva/albumina sérica y los
hallazgos de severidad en tomografia de torax en pacientes con diagnostico de
COVID-19 grave?

6. OBJETIVO DEL ESTUDIO
6.1 General

e Determinar si el indice proteina C reactiva/ albumina sérica tiene valor como
indicador de gravedad en pacientes con diagnostico de COVID-19, en
relacion con los hallazgos tomograficos de afeccion pulmonar.

6.2 Especificos

e |dentificar la asociacion entre el indice proteina C reactiva/albumina sérica y
los hallazgos obtenidos en estudios de tomografia computada de torax.

e Establecer el mejor punto de corte del indice proteina C reactiva/albumina
sérica para determinar severidad tomografica en pacientes con diagndstico
de COVID-19 grave.

e Obtener un indicador de gravedad que apoye en la toma de decisiones para
el manejo de pacientes de los cuales no puedan realizarse estudios de

gabinete de mayor especializacion.

7. HIPOTESIS DE INVESTIGACION

El indice de proteina C/reactiva sérica elevado correlaciona adecuadamente con
mayor puntaje de afectacion pulmonar observada en tomografia de térax en
pacientes diagnosticados con COVID-19.
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8. MATERIAL Y METODOS
Tipo de estudio: Estudio observacional, transversal, analitico.

Poblacion de estudio: Pacientes con diagnostico de COVID-19 ingresados en el

servicio de medicina interna.

Lugar: Hospital General Regional No.1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro”
del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Tipo de muestreo: Probabilistico.

Tamaio de la muestra:
El tamafio de la muestra se realizara mediante la siguiente férmula:

NxZa2 Xy
2x(N—l)+Zaz><p><q

n =

En donde, N = tamario de la poblacidén Z = nivel de confianza, P = probabilidad de
éxito, o proporcion esperada Q = probabilidad de fracaso D = precisién (Error
maximo admisible en términos de proporcion).

Obteniéndose un calculo de muestra de 119 Pacientes
Metodologia:
e Después de la aprobacion del protocolo por el Comité correspondiente, se
iniciara la seleccion de pacientes de acuerdo con los criterios de inclusién.
e Posteriormente mediante la hoja de recoleccidén de datos encontrada en los
anexos de este documento, se recabara la informacion en una base de datos,

la cual conformara la tabulacién de los mismos.
e El analisis estadistico se llevara a cabo por medio del programa SPSS.

CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 20 afios.
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e Pacientes de sexo masculino o femenino.

e Pacientes con diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2 confirmada por RT-

PCR positiva, durante su hospitalizacion.

e Pacientes con estudio de tomografia computarizada realizada posterior a su

ingreso a la unidad hospitalaria.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con prueba negativa para infeccion por SARS-CoV-2.

e Pacientes que hayan recibido manejo con albumina via intravenosa durante

su hospitalizacion.

e Pacientes con enfermedades reumatdlogicas cronicas (artritis reumatoide,

lupus eritematoso sistémico, dermatomiositis, espondilitis, esclerodermia).

e Pacientes con enfermedad renal cronica, insuficiencia cardiaca cronica,

hepatopatia crénica,

micotica o padecimientos oncoldgicos.

9. DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

sindrome nefrotico, sobreinfeccidon bacteriana o

VARIABLES DEFINICION TIPO DE UNIDAD DE
INDEPENDIENTES OPERACIONAL VARIABLE MEDICION
indice proteina indice obtenido mediante la division del Cuantitativa >5.0
C reactiva/ valor absoluto de PCR (proteina C nominal
albumina sérica reactiva) sérica en mg/dl entre el de la
albumina sérica en g/l.
VARIABLE
DEPENDIENTE
Estado de salud Es un indicador que se emplea para Cualitativa Si/No
calcular el riesgo que presenta un nominal
individuo de tener una evolucién clinica dicotémica

desfavorable que lleve a complicaciones
e inclusive la muerte.
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Score de escalas tomografica que de forma visual Semicuantit Leve: 1-5 puntos
severidad  por calculan el alcance del compromiso de ativas Moderada: >5 - 15
tomografia lesiones pulmonares y la gravedad de nominal Grave: > 15 puntos
computarizada neumonia de etiologia viral.
(SS-TC)
VARIABLES DE
CONFUSION.
Sexo Conjunto de caracteristicas que definen Cualitativa Hombre / mujer
caracteristicas  biolégicas de cada nominal
individuo. dicotémica
Edad Tiempo transcurrido a partir del Cuantitativa ARos
nacimiento de un individuo. continua
Diabetes Toda persona con diagnéstico previo a su Cualitativa Hemoglobina
mellitus ingreso a hospitalizacion y uso de terapia nominal glicosilada mayor a
con hipoglucemiantes orales o insulina. dicotémica 7% ylo glucosa
preprandial mayor
de 130 mg/dl
Hipertension Sindrome de etiologia multiple Cualitativa 2140/90 mmHg
arterial caracterizado por la elevacion persistente nominal <140/90 mmHg
sistémica de las cifras de presion arterial. dicotémica
indice de Masa Es una razén matematica que asocia el Cualitativa Normal
Corporal (IMC) peso y la talla de un individuo. ordinal Sobrepeso
Obesidad

10. ANALISIS ESTADISTICO
Para el analisis estadistico se presentaran frecuencias simples de las caracteristicas

clinicas y demograficas de los pacientes, asi como de los parametros de laboratorio.

Se presentaran medidas de tendencia central y dispersién de las variables

continuas. Se realizara el calculo de coeficientes de correlacion (en caso de no

cumplir con requisitos del coeficiente de correlacion lineal de Pearson, se utilizara

la de Spearman).
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11. ASPECTOS ETICOS
Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud. Titulo segundo de
los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos. Capitulo |, articulo 17.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacién a la probabilidad de
que el sujeto de investigacién sufra algun dafio como consecuencia inmediata o
tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento, las investigaciones se
clasifican en las siguientes categorias:

l.- Investigacion sin riesgo

Il. Investigacion con riesgo minimo

lll.- Investigacion con riesgo mayor que el minimo

Por lo que esta presente investigacion fue:

l.- Investigacidn sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna
intervencién o modificacidn intencionada en las variables fisiologicas, psicologicas
y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se

le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

La investigacion se realizd de acuerdo con la Declaraciéon de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial. Ademas, se contd con la aprobacion del comité de
ética e investigacion del hospital.

12. RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
El hospital cuenta con toda la infraestructura necesaria para realizar el proyecto de
investigacion.

Recursos humanos: Investigador, asesores y pacientes incluidos en el protocolo

Recursos fisicos:

e Hospital General Regional 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”
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e Laboratorio del Hospital General Regional 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez
Navarro”.

e Area de imagenologia del Hospital General Regional 1 “Dr. Carlos Mac
Gregor Sanchez Navarro”.

e Papeleria (hojas, folders y lapices)

e Hojas de la recoleccion de datos.

e Computadora personal para la captura de datos

ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD

No aplica para esta investigacion.

13. RESULTADOS
Caracteristicas demograficas, antropométricas y comobilidades de los
pacientes incluidos
En el presente estudio se incluyeron un total de 119 pacientes que fueron
diagnosticados con COVID-19 en el Hospital General Regional No.1 “Dr. Carlos
MacGregor Sanchez Navarro” del Instituto Mexicano del Seguro Social en la Ciudad
de México.
La edad media de los pacientes fue 57.2+14.4 anos (rango 20-92 anos); el 47.1%
eran masculinos y el 52.9% femeninos. La media de peso era 68.2+13.8 Kg, la
media de talla 1.63+0.09 m y el IMC medio 25.4+3.3 Kg/m?2. De esta manera, el
43.7% eran normopesos, el 47.1% tenian sobrepeso y el 9.2% obesidad [Tabla 1].
En cuando a las comorbilidades encontradas en los pacientes, el 83.2% tenian
alguna comorbilidad cronica, siendo diabetes mellitus la mas frecuente (48.7%),
seguida de sobrepeso (47.1%) e hipertension arterial (46.2%). Ademas, el 9.2%
tenian obesidad y el 17.6% tabaquismo [Tabla 1].
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas, antropométricas y comobilidades de

los pacientes incluidos

Caracteristica Valores
Edad (afhos) 57.2+14 .4
Sexo, %(n)
Masculinos 52.9(63)
Femeninos 47.1(56)
Peso (Kg) 68.2+13.8
Talla (m) 1.63+0.09
IMC (Kg/m?) 25.443.3
Normopeso 43.7(52)
Sobrepeso 47.1(56)
Obesidad 9.2(11)
Comorbilidades crénicas, %(n)
Diabetes mellitus 48.7(58)
Hipertension arterial 46.2(55)
Tabaquismo 17.6(21)

Estado clinico y evolucién clinica
Enseguida se identifico el estado clinico y la evolucion de los pacientes encontrando
que, el 6.7% se encontraban delicados, el 12.6% muy delicados y el 80.7% graves.
Al 45.4% se les dio alta por mejoria y el 54.6% fallecieron a causa del COVID-19.
Es decir, el 54.6% tuvieron una evolucion clinica desfavorable y el 45.4% una
evolucion clinica favorable [Tabla 2].

Tabla 2. Caracteristicas demograficas, antropométricas y comobilidades de

los pacientes incluidos

Caracteristica Valores

Estado clinico, %(n)

Delicado 6.7(8)
Muy delicado 12.6(15)
Grave 80.7(96)
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Alta por mejoria
Si
No
Defuncioén, %(n)
Si
No

Hallazgos tomograficos de los pacientes

45.4(54)
54.6(65)

54.6(65)
45.4(54)

También, se identificaron hallazgos tomograficos encontrando que el 63%

presentaban hallazgos de vidrio deslustrado, el 20.2% de empedrado y el 16.8%

consolidacion. En cuanto a la severidad de la afectacién pulmonar estimado con

base en el puntaje tomografico del INER, el 0.8% tenian afectacion pulmonar leve,

el 24.4% moderada y el 74.8% severa [Tabla 3].

Hallazgo

Patron tomografico, %(n)
Vidrio deslustrado
Empedrado
Consolidacion

Severidad tomografica de afectacion pulmonar
Leve
Moderada

Severa

Valores

63.0(75)
20.2(24)
16.8(20)

0.8(1)
24.4(29)
74.8(89)
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Comparacion de las caracteristicas de pacientes segun la severidad de
afectacion pulmonar tomografica

Al comparar las caracteristicas de pacientes segun la severidad de afectacion
pulmonar tomografica, encontramos que aquellos con afectacion pulmonar severa
tuvieron significativamente mayor creatinina sérica, AST, GGT, BT, Bl e INR; asi
como menor albumina [Tabla 5]. No se encontraron diferencias significativas en
otros parametros entre pacientes con afectacion tomografica pulmonar moderada y
severa, incluyendo en los valores de albumina, PCR y el indice PCR/albumina
[Tabla 5].
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Caracteristica

Edad

Talla

Peso (Kg)

IMC

Leucocitos (cel/mL)
Hemoglobina (g/dl)
Hematocrito (%)
Plaquetas (x1073/pl)
Neutrofilos (x1043/pl)
Linfocitos (x10”3/ul)
Glucosa (mg/dl)
BUN (mg/dl)

Urea (mg/dl)
Creatinina (mg/dl)
Sodio (mmol/l)
Potasio (mmoll/l)
Cloro (mmol/l)
Calcio (mg/dl)

AST (UI/L)

ALT (UI/L)

DHL (UI/L)

BT (mg/dl)

Bl (mg/dl)

BD (mg/dl)

FA (U/L)

GGT (U/L)

Albumina (g/dl)
Proteinas totales (g/dl)

Moderada (n=29)

58.1+15.1
1.63+0.10
67.8+11.6
25.2+2.9
7.8+4.1
13.2+2.3
41.4+7.3
262.4+11.4
6.0+3.5
0.7+0.4
154.1+83.0
20.4+21.4
30.2+12.3
0.7+0.2
137.9+5.3
7.8+0.4
102.2+4.9
7.8+0.7
47.3+102.5
29.6+28.3
144.1+130.3
0.7+0.2
0.4+0.3
3.8+18.1
105.0+80.0
82.1+46.3
3.3+0.5
4.5+0.7

Severa (n=89)
56.5+13.8
1.62+0.09
68.5+14.4
25.5+3.3

8.5+3.6
12.7+2.5
39.247.6
276.2+129.4
6.6+3.2
0.710.4
168.81+72.6
17.0+8.3
34.3115.0
0.8+0.3
138.716.0
4.4+3.2
102.945.2
8.1+0.7
39.5+35.1
43.8144.2
301.8+153.1
0.9+05
0.7+0.9
0.6+0.4
142.6+£11.7
134.9£125.3
3.1+0.6
5.7+10.8

Valor de p

0.625
0.746
0.798
0.651
0.385
0.321
0.176
0.581
0.400
0.724
0.399
0.412
0.149
0.032
0.480
0.043
0.522
0.135
0.688
0.047
0.053
0.018
0.028
0.351
0.052
0.001
0.040
0.300
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PCR(mg/dl)

incide PCR/albumina
Ferritina

Dimero D

TP (seg)

INR (seg)

TTPa (seg)

21.0+19.6
6.4+6.0
615.4+669.4
1.4+0.9
14.3+0.9
1.0+0.1
33.1£2.3

19.0£17.5
6.5+5.8
733.4+479.7
1.7+1.3
14.5+1.2
1.2+0.3
33.5+2.6

0.629
0.954
0.385
0.129
0.267
0.006
0.510

Comparacion de las caracteristicas de pacientes fallecidos y sobrevivientes

También, se compararon las caracteristicas de pacientes entre fallecidos y

sobrevivientes por COVID-19,

encontrando que

los fallecidos

tuvieron

significativamente mayores niveles de leucocitos, plaquetas, neutréfilos, DHL,

fosfatasa alcalina (FA), dimero D, TP, INRy TTPa. Los pacientes fallecidos tuvieron

significativamente menor nivel de albumina y de PCR que los sobrevivientes. No se

encontraron diferencias significativas en los valores del indice PCR/albumina entre

fallecidos y sobrevivientes (5.7+£3.4 versus 7.3+7.7, p=0.143)[Tabla 6].
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Caracteristica

Edad

Talla

Peso (Kg)

IMC

Leucocitos (cel/mL)
Hemoglobina (g/dl)
Hematocrito (%)
Plaquetas (x1073/pl)
Neutrofilos (x1043/pl)
Linfocitos (x10”3/ul)
Glucosa (mg/dl)
BUN (mg/dl)

Urea (mg/dl)
Creatinina (mg/dl)
Sodio (mmol/l)
Potasio (mmol/l)
Cloro (mmol/l)
Calcio (mg/dl)

AST (UI/L)

ALT (UI/L)

DHL (UI/L)

BT (mg/dl)

Bl (mg/dl)

BD (mg/dl)

FA (U/L)

GGT (U/L)
Albumina (g/dl)

Fallecidos (n=695)

58.2+14.0
1.62+0.10
66.9+13.0
25.1+3.1
9.3+3.8
12.6+2.5
39.4+7.6
304.7+122.8
7.2+3.3
0.7+x0.4
172.4+x14 1
17.5+£9.5
34.2+15.5
0.8+0.3
138.8+5.8
4.5+3.7
103.1+£5.0
8.1+0.7
40.1+39.8
46.5+52.2
323.9+£163.4
0.8+0.5
0.7x1.1
2.1+12.0
162.4+122.0
139.5+132.7
3.0+0.7

Sobrevientes
(n=54)
56.0+14.8
1.63+0.09
69.7+14.6
25.7+3.4
7.213.2
12.9+2.4
40.1£7.5
234.0+116.1
5.613.0
0.7+0.4
155.7£85.9
18.6+16.1
33.2114.9
0.7+0.2
138.2+5.8
3.940.5
102.2+5.2
7.910.7
42.3t75.6
32.4+19.2
143.7£115.9
0.8+0.4
0.5+0.3
0.5+0.3
97.0+66.7
100.3+78.9
3.310.5

Valor de p

0.397
0.570
0.264
0.271
0.002
0.520
0.642
0.002
0.006
0.386
0.226
0.632
0.711
0.794
0.572
0.267
0.319
0.447
0.839
0.063
0.003
0.443
0.142
0.325
0.001
0.059
0.034
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Proteinas totales (g/dl)
PCR(mg/dl)

indice PCR/albumina
Ferritina

Dimero D

TP (seg)

INR (seg)

TTPa (seg)

6.2+12.6
16.2+8.6
5.7+3.4
748.1£534.0
1.9+14
14.7+1.1
1.2+0.3
34.0+2.3

4.3+0.7 0.284
23.1+£24.6 0.039
7.3x7.7 0.143
641.5+528.7 0.278
1.3+0.9 0.008
14.2+1.5 0.008
1.0+0.1 <0.001
32.8+2.8 0.012

Punto de corte del indice PCR/albumina para predecir severidad tomografica

y mortalidad

Se realizd un area bajo la curva (AUC) para ver si el indice PCR/albumina predecia

severidad tomografica y mortalidad por COVID-19. EI AUC para afectacion

pulmonar tomografica severa del indice PCR/albumina fue 0.533(p=0.387). El AUC

de la albumina sola y la proteina C reactiva sola fueron 0.387 y 0.546,

respectivamente [Tabla 6; Figura 1].

Parametro

Albumina

Proteina C reactiva
indice PCR/albumina

AUC
0.387
0.546
0.533

Valor de p
0.065
0.452
0.387
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Figura 1. Curva ROC de la capacidad de la albumina, PCR y el indice

PCR/albumina para predecir afectacion pulmonar severa segun el puntaje

tomografico en pacientes con COVID-19.

También, se realizé un area bajo la curva (AUC) para ver si el indice PCR/albumina
predecia mortalidad por COVID-19. EI AUC para por COVID-19 del indice
PCR/albumina fue 0.524(p=0.656). EI AUC de la albumina sola y la proteina C
reactiva sola fueron 0.378 y 0.488, respectivamente [Tabla 7; Figura 2].

Tabla 7. AUC de albumina, PCR e indice PCR/albumina para prededir

mortalidad por COVID-19

Parametro AUC Valor de p
Albumina 0.378 0.022
Proteina C reactiva 0.488 0.816
indice PCR/albumina 0.524 0.656
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Figura 2. Curva ROC de la capacidad de la albumina, PCR y el indice
PCR/albumina para predecir mortalidad por COVID-19.
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18. DISCUSION

En el presente estudio se ha podido comparar la relacion del indice PCR / Albumina
Sérica del cual se pudo comprobar la hipétesis alterna y se aprueba la hipdtesis
nula, es decir; no se pudo confirmar correlacion entre el puntaje tomografico con el
indice. En la literatura se identifican tres estudios que evaluan correlacion entre el
indice y mortalidad, uno sugerente de no correlacion, dos sugerentes de si
correlacion. El que demostré no correlacion padece de un problema parecido al
presente protocolo, evaluar solo poblacion hospitalaria, tamafios de muestra
relativamente pequefnos para poder demostrar una asociacion. Probablemente nos
encontramos frente a un estudio de bajo poder; dado el numero de muestra y
margen de error presentado en el protocolo de estudio.

Las fortalezas del estudio son el haberse realizado en un centro de atencion
COVID-19, que todos los pacientes tenian todas las mediciones deseadas; al
momento del ingreso ademas de precisidn en la eleccion de pacientes, dado la
forma de recabar datos mediante el expediente clinico del paciente; de igual forma
otra fortaleza destacable de este protocolo es la forma en la que se podria
reproducir a la par en otra unidad similar de atencion para pacientes con COVID-
19, con poblaciones de estudio muy similares, lo que conllevaria a mejorar el rango
de margen de error estadistico, con mejores evaluaciones y ampliacion de
variables.

Las debilidades del estudio son un tamafio de muestra relativamente pequerio, el
realizarse en un centro de concentracion de pacientes graves, probablemente no
incluir variables gasomeétricas o escalas de prediccion de mortalidad en pacientes
criticos, pacientes que requirieran venrtilacion mecanica desde el inicio, asi como
estado nutricional del paciente, lo que conlleva a un valor de P no significativa al
momento del analisis estadistico final de este estudio.

19. CONCLUSIONES

En distintos estudios alrededor del mundo se ha tratado de unificar parametros
bioquimicos e de imagen que tengan relacion con el estado clinico con un paciente
con COVID-19, este estudio ha demostrado que existen distintas asociaciones
entre el estado clinico y la variabilidad tomografica, sin embargo al momento de
realizar asociacién con el indice Proteina C Reactiva / Albumina sérica no fue
significativa esta asociacion, por lo que se deberan de realizar nuevos estudios
prospectivos multicéntricos que incluyan un mayor numero de centros medicos y
mayor numero de pacientes con la finalidad de mejorar la calidad del estudio clinico
y evaluar la reacion entre un patron de severidad tomografica con un parametro
bioquimico en los pacientes con la COVID-19.
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21.INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Hoja de recoleccion de datos
Variables sociodemograficas / Laboratorial / Gabinete

1. Nombre del paciente:

2. Edad: | Il__l|_| afios. 3.Sexo: 1. Masculino. 2. Femenino. |

4. IMC:
1. Normal.
2. Sobrepeso.
3. Obesidad. |

5. Enfermedades crénico-degenerativas:
1.Diabetes mellitus tipo 2.
2. Hipertension arterial sistémica.
3. Ambas. |

6. Niveles de Proteina C reactiva:

7. Niveles de albumina sérica:

8. indice de proteina C reactiva / albumina sérica:

9.Hallazgos de Tomografia computada de térax: | Puntuacion:

Escala de gravedad:

Valoracion semicuantitativa de extension de lesiones por I6bulos
pulmonares383941-
Puntuacion Rangos Interpretacién
1 <5% Afectacion leve:
2 >5-25% 1 a 5 puntos
3 >25-50%
4 >50-75% Afectacion Moderada:
5 >75% >5 a 15 puntos
PUNTUACION MAXIMA: 25 puntos Afectacion severa:
>15 puntos
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Nombre del estudio: Valor del indice proteina C reactiva/ albumina sérica como predictor de gravedad
comparado con los hallazgos tomograficos de pacientes con diagndstico de COVID-19 en
el Hospital General Regional N°1 del IMSS "Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro".

Patrocinador externo (si aplica): Ninguno

Lugar y fecha: Hospital General Regional N°1 del IMSS "Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro",
Ciudad de México. Fecha:___/ /

Numero de registro: En trédmite

Justificacion y objetivo del estudio: Determinar si el indice proteina C reactiva/ albumina sérica tiene valor como indicador de
gravedad en pacientes con diagnéstico de COVID-19; en relacién con la afeccién

pulmonar observada por medio de los hallazgos tomograficos.

Procedimientos: Recoleccién de datos de mi expediente clinico.

Posibles riesgos y molestias: Ninguno, ya que solo se obtendra informacion de mi expediente clinico.

Posibles beneficios que recibira al participar en el Contribuiré a mejorar la evaluacion del diagnostico, clasificacion de la gravedad de la

estudio: enfermedad y vigilancia de los pacientes con COVID-19.

Informacion sobre resultados y alternativas de Al final del estudio el investigador principal se dirigira a mi para brindarme informacion

tratamiento: sobre los resultados encontrados en el presente estudio.

Participacion o retiro: Podré retirarme en cualquier momento del estudio.

Privacidad y confidencialidad: Se garantiza que toda la informacion que se maneje sobre mi en este estudio sera
estrictamente confidencial y sélo los investigadores involucrados tendran acceso a ella.

Nombre de quien recaba la informacion: Medina Baqueiro Paulina

En caso de coleccidon de material bioldgico (si aplica): NO APLICA
No autorizo que se tome la muestra.
Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.
Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable: Luis Guillermo Moreno Madrigal. Matricula: 98384095. Servicio de Medicina Interna, Hospital
General Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”, Ciudad de México.
Teléfono: 5554564567. Correo electrénico: dr.luismoreno23@gmail.com.

Colaboradores: Paulina Medina Baqueiro. Matricula: 97372656. Servicio de Medicina Interna, Hospital General
Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”, Ciudad de México. Teléfono:
5530054908. Correo electrénico: paumb91@gmail.com.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion del IMSS: Hospital General
Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro”, Calle Gabriel Mancera 222, Colonia del Valle, Alcaldia Benito Juarez, Ciudad de México, CP
3100. Teléfono (55) 50 87 58-71, Correo electrénico: conbioeticahgr@gmail.com

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Paulina Medina Baqueiro. Matricula 97372656
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin omitir informacion relevante del estudio

Clave:
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