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Resumen:

indice Triglicéridos/Glucosa como marcador pronostico de severidad y

letalidad de neumonia por SARS-COV2.

Introduccion:

La enfermedad COVID-19, causada por el virus SARS-COV-2, continta siendo de
gran impacto mundial. Se han documentado diferentes factores de riesgo para un
peor desenlace o cuadro clinico severo de la enfermedad, entre los que se incluyen:
obesidad, diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial sistémica y enfermedades
cardiovasculares.

El indice Triglicéridos/glucosa (TyG) se desarroll6 en 2008 por Simental-Mendia y
Guerrero-Romero como médelo para medir resistencia a la insulina, el papel del
indice TyG como marcador prondéstico de severidad en COVID-19, ha sido poco
explorado, al momento en la literatura solo existe un estudio realizado en Wuhan,
China al respecto, en el cual se establecié su asociacion con casos severos de
COVID-19. Nuestro estudio pretende validar en nuestra poblacién a el indice TyG,

como marcador pronéstico de severidad y letalidad.

Objetivo
El objetivo del presente estudio fue determinar la asociacion y fuerza del indice TyG

como marcador pronéstico de severidad y letalidad por COVID-19 en adultos.



Pacientes y método

Se realiz6 un estudio de cohorte con la informacion de los derechohabientes del
IMSS, que ingresarén al servicio de urgencias por caso sospechoso de infeccion
por SARS-COV-2, a traves del expediente médico y la base de datos de los casos
de COVID-19. Se incluyeron a todos los pacientes con diagnostico confirmado de
COVID-19 de 18 afios 0 mas. El célculo del indice TyG, se realizé de la siguiente
manera: Ln [(triglicéridos en ayuno en mg/dL) (glucosa en ayuno en mg/dL)}/2. Se
realizaron modelos de regresion logistica para evaluar el indice TyG como marcador

prondstico de severidad y letalidad de neumonia por SARS-COV2.

Resultados

Se incluyeron un total de 347 pacientes con infeccién por SARS-COV-2, 210
(60.5%) hombres y 137 (39.5%) mujeres. El promedio de edad de la poblacion fue
de 59.8 + 14.2 afios. La distribucién por grupos de edad fue mayor de: 24 a 55
afnos: 122 (35.2%); mientras que por sexo la mayor frecuencia para los hombres se
observo en el grupo de 24 a 55 afios; y para mujeres fue mayor en el grupo de 67 a
99 afos: 57 (41.6%).

La mayor letalidad se presentd entre los hombres 84.2% (p = 0.0028) en
comparacién con las mujeres 44.4%, el grupo de edad en el que se registraron mas
muertes fue el de 67 a 99 afios: 61.6%, seguido del 56 a 66 afos: 54.5%. El 59.8%
de los pacientes que presento una severidad considerada como grave por
tomografia de torax murio en comparacion con el con el 28.7% y 7.7% de moderada

y leve, respectivamente (p de <0.0001).



La resistencia a la insulina dada por el indice triglicéridos/glucosa, por arriba de 8.7

mostro un mayor riego de mortalidad OR= 1.51 1C95% ( p de 0.004).

Conclusiones

Nuestro estudio muestra que, en una poblacion con alta prevalencia de sobrepeso,
obesidad y DM2, tener resistencia a insulina, una alteraciéon temprana en el
metabdlismo de los carbohidratos, donde puede haber incluso niveles de glucosa
en ayuno normal o ligeramente elevada, es un factor pronéstico de riesgo para tener
un desenlace fatal por COVID-19. La relevancia de nuestro estudio es que hemos
logrado establecer una relacién estrecha entre una alteracibn metabdlica
subdiagndésticada y subtratada en nuestro pais con deselances desfavorables para
el paciente. Estos resultados deben de generar conciencia en los tres niveles de
atenciéon médica, acerca del impacto que puede tener en un paciente investigar,
diagnosticar y tratar resistencia a insulina; siendo el indice TyG una opcion
adecuada y preferible segun los estudios que lo compararén con el indice de HOMA-
IR (método mas usado), y que puede ser usada en paises subdesarrollados y

desarrollados.

Recursos fisicos y materiales:

Se contd con el programa estadistico SPSS, asi como con el equipo de oficina
requerido para la captura y analisis de la informacion, los gastos que se generaron
por los insumos requeridos fueron cubiertos por los investigadores responsables.

Se conto con investigadores expertos.



Experiencia del grupo de estudio:
El grupo de investigadores cuenta con experiencia en la realizacion de proyectos en
el area de epidemiologia, asi como en los temas relacionados con el presente

estudio.



Introduccién:

A finales de diciembre del 2019 en la provincia de Wuhan en China, se presenté un
brote de neumonias de etiologia desconocida (iError! No se encuentrael origen de la referencia.),
Con el estudio de los casos, se documenté como etiologia el virus SARS-COV2. En
febrero del 2020 la Organizacion Mundial de la Salud denomino a la enfermedad
COVID 19 @. El 11 de marzo del 2020 la Organizacion Mundial de la Salud declara
a la enfermedad como pandemia ©.

El primer caso de Covid-19 en México se detectd en febrero 2019™), el 18 de marzo
del 2020 se registra la primera defuncion en México, lo que iniciaria una emergencia
sanitaria que llevo a colapsar los servicios de salud.

Desde entonces ha habido un incremento de casos y muertes, hasta alcanzar una
cifra total 172 663 305 casos confirmados de COVID-19 a nivel mundial, con
3,720,292 muertes para junio del 2021. A junio del 2021 México presenta una
incidencia acumulada de 2,448,820 casos confirmados, con un total de 229,823
muertes por COVID-19, con un indice de fatalidad de 9.39%, segun reportes de la
Organizacion mundial de la salud (OMS) ©®).

El tropismo viral que presenta el SARS-CoV-2 para la célula B del pancreas podria
causar discapacidad aguda de la secrecion de insulina o destruccién de la célula 8
teniendo como resultado el desarrollo de diabetes de novo®), como se mostré en un
estudio donde se relaciono la infeccion por herpes virus 8 y el desarrollo de diabetes
mellitus propensa a la cetosis(®.

Se han reportado infecciones virales que interfieren con progresion de prediabetes

a DM2. La RI puede presentarse con niveles de glucosa normales durante un
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tiempo, la tolerancia a la glucosa puede interrumpirse por eventos agudos como
infecciones ©.

La resistencia a la insulina (RI), un factor etiopatogénico de DM2, es un indicador
de metabolismo anormal, se define como la disminucién de la captacion de glucosa
por tejidos u 6érganos mediada por insulina y es representada por hiperinsulinemia
(reflejo directo de la RI).

Sestan et al. propuso mecanismos por los cuales la inflamacion inducida por el virus
promueve la RI®, demostré que la inflamacién inducida por el virus causada por el
interfer6n-y causa resistencia a la insulina en miocitos del musculo esquelético por
una regulacion negativa en la expresion del receptor de la insulina, provocando
hiperinsulinemia. En un modelo de ratén, se demostr6 que la hiperinsulinemia
desencadena una respuesta antiviral de las células T CD8 y produccion de
citoquinas inflamatorias.

La RI interfiere en el metabolismo de la glucosa, presentando hiperglucemia e
hiperinsulinismo, desencadenando también estrés oxidativo y respuesta
inflamatoria, asi también interfiere en el metabolismo de los lipidos permitiendo la
liberacion de acidos grasos libres a la circulacion sistémica que incrementara la
sintesis de triglicéridos, lo que causa hipertrigliceridemia, promoviendo esteatosis
hepética y el almacenamiento en tejidos periféricos como musculo esquelético.
Kelley y colaboradores establecieron que un exceso de triglicéridos almacenados
en musculo esquelético esta en estrecha relacion con RI(10),

El aumento de los acidos grasos circulantes y almacenados participa en la inhibicion
de la actividad de la insulina, creando un circulo vicioso, que se acompara también

de una disminucién de los niveles de colesterol-HDL (lipoproteina de alta densidad)
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e incremento de colesterol-LDL (lipoproteina de baja densidad), disfuncién
endotelial, disminucion del 6xido nitrico e incremento de factores procoagulantes,
estableciendo asi una importante relacion con el riesgo cardiovascular®b.

La determinacion plasmatica de insulina es compleja y su medicion no ha sido
estandarizada, aunado a esto la prueba de insulina es costosa y no esta disponible
en la mayoria de los laboratorios?), Existen diferentes métodos para calcular la Rl,
uno de ellos es el “Homeostatic Model Assessment” por sus siglas en inglés HOMA-
IR, el cual utiliza glucosa e insulina plasmatica en ayuno 3, es uno de los mas
usados actualmente a la hora de valorar la presencia de RI; sin embargo,
recientemente el indice triglicéridos y glucosa (TyG), ofrece una oportunidad en
paises poco desarrollados®?.

El calculo del indice TyG, se realiza de la siguiente manera: [(triglicéridos en ayuno
en mg/dL) (glucosa en ayuno en mg/dL)]/2. El indice TyG predice la resistencia a
insulina de una mejor manera que HOMA-IR, segin un estudio en poblacion
brasilefia. Ademas de una mejor correlacion con la distribucion de grasa,

parametros metabdlicos y marcadores de ateroesclerosis (14
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Antecedentes:

Se ha documentado en diferentes series factores de riesgo para un peor desenlace
0 cuadro clinico severo en las personas con COVID-19, los cuales incluyen:
obesidad, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertension arterial sistémica y
enfermedades cardiovasculares.

Se han definido como casos graves de COVID-19 a pacientes que presentaban
alguna de las siguientes caracteristicas: saturacion de oxigeno medida por
pulsoximetria <94% al aire ambiente, frecuencia respiratoria >30 respiraciones por
minuto en adultos, signos de distrés respiratorio severo (uso de mausculos
accesorios, incapacidad para completar frases, PaO2/FiO2 <300 y/o infiltrados
pulmonares >50% en estudios de imagen) (%),

Existen varios estudios que sugieren que los pacientes con DM2 y COVID-19 tienen
mayor riesgo de cursar con enfermedad grave, comparada con pacientes con
COVID-19 sin DM2 @8 un estudio realizado por Crouse y colaboradores,
documentaron que los pacientes con DM2 tuvieron un incremento casi 4 veces
mayor en la mortalidad (RM=3.62; ICos% 2.11-6.2; p <0.0001) comparada con los
pacientes sin DM2 y se determind a DM2 un factor de riesgo independiente aun
después de ser ajustado por edad, sexo, obesidad e hipertension arterial sistémica
(17),

El indice Triglicéridos/Glucosa (TyG) se ha asociado al desarrollo de eventos
cardiovasculares (CVD). Da silva et al en 2019 reporto que el indice de TyG se

vinculaba con un predominio de enfermedad arterial coronaria (CAD) sintomatica
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(18), La medicion de este indice necesita parametros simples de laboratorio:
triglicéridos (estandarizada y accesible) y glucosa 9.

El indice TyG se desarroll6 en 2008 por Simental-Mendia y Guerrero-Romero para
diagnosticar resistencia a la insulina, con una sensibilidad de 84% y una
especificidad del 45%, comparado con el indice HOMA-IR @9, Posteriormente
Guerrero-Romero et al, comparo el indice TyG con la pinza euglucémica —
hiperinsulinémica (estandar de oro para determinar Rl), en este estudio encontrd
una sensibilidad del 96.5% y especificidad del 85%, en el que también se vieron
otras ventajas, como su accesibilidad y facilidad para calcularlo, en el que se
muestra que el indice TyG puede ser (til en el diagndstico de RI 1.

En 2014 fueron evaluados el indice TyG y la relacién triglicéridos/colesterol HDL en
sujetos con y sin sindrome metabdlico, el indice TyG tenia una distribucion normal
en la poblacion de estudio, mientras que la relacién TG/HDL siguié una distribucién
no normal. El valor de punto de corte promedio fue 8.8 (8.8 en hombres y 8.7 en
mujeres) de indice TyG en el grupo con sindrome metabdlico y por lo tanto para RI.
Se han encontrado similitudes en los puntos de corte entre hombres y mujeres, por
lo que la estratificacion por sexos parece no ser necesaria ??, pero alin se necesitan
mas estudios para validar un punto de corte.

Los puntos de corte del indice TyG son diferentes de acuerdo con la poblacion
estudiada. En 2017, Moons tomo una muestra representativa de Adolescentes
mexicoamericanos, blancos no hispanos, negros no hispanos y coreanos, se
reportd un punto de corte para sindrome metabdlico de 8.55 para mexicoamericanos
y blancos no hispanos, 8.35 para negros no hispanos y 8.45 para coreanos, para

estos grupos la Federacion Internacional de Diabetes establecio otros puntos de
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corte: 8.65, 8.65, 8.15 y 8.55, respectivamente (3, Dikaiakou y colaboradores
reportaron un punto de corte de indice de TyG de 7.96 contra HOMA-IR (sensibilidad
65% Yy especificidad 58%) y de 7.91 contra indice Matsuda 7.91 (sensibilidad 85% y
especificidad 61%) @4, demostraron la asociacion con RI comparado con estos
modelos ya validados para resistencia a insulina.

Diferentes estudios han logrado colocar al indice de TyG como un predictor de DM2,
hipertension arterial, esteatohepatitis no alcohdlica y eventos cardiovasculares.

En cuanto a eventos cardiovasculares, se encontré que un indice TyG elevado esta
asociado con el puntaje SYNTAX (sistema de clasificacion que evalia complejidad
y prondstico de los pacientes sometidos a intervencion coronaria percutanea), asi
como a eventos cardiacos adversos mayores (MACE) ©® como un predictor
independiente de la enfermedad arterial coronaria, asi como predictor de mal
prondstico en sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST (SICA
SEST).

Lou y colaboradores en 2019, realizaron un estudio observacional que incluy6 a
1,092 pacientes con sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST
(SICA CEST) que se sometieron a intervencion coronaria percutanea (ICP), una
relacion entre el riesgo de MACE y un indice TyG >9.6; asi también, el indice TyG
se asocio con un aumento de riesgo de MACE en estos mismos pacientes un afo
después de la ICP (26),

En un estudio realizado por Zhang et. al. en 2020, se estimo el valor prondstico del
indice TyG en pacientes con infarto agudo de miocardio, incluyendo SICA SEST y

SICA CEST, reportando que los pacientes con un indice TyG >8.88, reinen mayor
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riesgo de MACE, predominando en los subgrupos de hombres y tabaguismo positivo
(12)

Otro estudio exploré la relacion del indice TyG con los eventos vasculares
cerebrales (EVC)©", mostr6 que los pacientes con indice TyG >8.73, presentaron
mayor probabilidad de tener otro EVC, mayor incidencia de muerte por cualquier
causa y mayor deterioro neuroldgico después de un EVC isquémico, esto ya que
algunos estudios asocian la resistencia a la insulina con la progresion de un EVC
isquémico, por factores como ateroesclerosis 8).

En otra investigacion realizada en 2020 por Wang y colaboradores, se investigo el
indice TyG como predictor de eventos cardiacos adversos mayores en pacientes
con DM2 y sindrome coronario agudo. Se seleccionaron 2,531 pacientes con DM2
y con sindrome coronario agudo que se someterian a angiografia coronaria. El
indice TyG se asoci6 positivamente con un mayor nimero de MACE y después del
ajuste multivariado se determiné el indice TyG como un predictor independiente de
MACE. Este estudio mostr6 que el indice TyG se asoci6é con el IMC, HbAlc y &cido
Urico ©9),

En un proyecto multicéntrico, prospectivo que fue realizado por Park et al en 2020,
se estudio la vinculacion del indice TyG con el prondstico de la pancreatitis aguda,
especificamente de grado severo, se mostré que el indice TyG fue mas alto en
pacientes que fueron admitidos en la unidad de cuidados intensivos y en los que
murieron posteriormente por complicaciones relacionadas. Se reporté un valor de
corte de 4.92 (sensibilidad 92%, especificidad 37%) para pancreatitis aguda grave

y de 4.78 para los pacientes admitidos al area de cuidados intensivos (sensibilidad
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83%, especificidad 48%). El indice TyG fue un factor prondstico para diferenciar un

evento de pancreatitis aguda grave de no grave 9.

El papel de indice TyG como marcador pronéstico de severidad en COVID-19, ha
sido poco explorado, al momento en la literatura solo existe un estudio al respecto,
se trata de un cohorte retrospectivo realizado en Wuhan, China, que analiz6 los
datos de 151 pacientes que estuvieron hospitalizados desde el 12 de enero del 2020
hasta 13 de febrero del 2020 en el hospital Tongji de la Universidad de ciencia y
tecnologia de Huazhong, que reporto, por primera vez, la incidencia de niveles altos
de indice TyG en pacientes con casos severos de COVID 19, aun después de
ajustar variables de confusion se establecio la asociacion de este indice con casos
severo de COVID 19 @V, Todavia existe un largo camino por explorar, y al menos
por ahora no hay publicaciones recientes que exploren el papel del indice de TyG

como marcador de letalidad en COVID-19.
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Justificacion

Las enfermedades cronicas no transmisibles son las principales causas de muerte
general, como la DM2 El 14.4% de los adultos de mas de 20 afios presentan
diabetes mellitus, el 30% de los adultos mayores de 50 afios. Segun la Encuesta
nacional de salud y nutricion (ENSANUT) del 2018-2019 la DM2 es una de las
enfermedades con mayor impacto econémico en el sistema de salud.

La prevalencia de obesidad en nuestro pais es de 40.2% en mujeres y 30.5% en
hombres, observandose un incremento del 3.7% en hombres y 2.7% en mujeres del
2012 al 2018. En México, la prevalencia de sobrepeso y obesidad es mayor que en
el resto del mundo, las dos terceras partes de los mexicanos tienen sobrepeso u
obesidad.

No existen cifras en México sobre prevalencia de resistencia a insulina (RI), ya que
no es un padecimiento que se busque de manera intencionada, sin embargo,
considerando que DM2 es un reflejo de Rl y que, el sobrepeso y obesidad son los
factores de riesgo mas importantes para tener Rl, entenderemos el impacto tan
importante en la salud de nuestra poblacion.

En el presente julio de 2021, los casos de COVID-19 van en aumento esperandose
un tercer pico en la curva de casos; al momento hay una incidencia acumulada de
2,590,500 casos confirmados, con un total de 234,969 muertes por COVID-19, con

un tasa de letalidad de 9.06%, reportes de la OMS.

Como se observa la alta letalidad que se ha presentado en el pais, en el que existe
ademas una alta prevalencia de obesidad y diabetes, hace necesario mostrar como

contribuye la resistencia a la insulina, y con ello mostrar la utilidad de un indice que
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mide indirectamente la resistencia. Tomando como referencia el estudio que mostro
la asociacion entre el indice de TyG y casos graves de COVID-19, y dada la elevada
prevalencia en nuestra poblacion de sindrome metabdlico, como una expresion
clinica de resistencia a insulina, el presente estudio podra mostrar la utilidad de este
indice como prondstico de las presentaciones graves y la alta letalidad por la COVID
19, sobre todo por ser un método sencillo y accesible a todos los niveles de atencion

médica.

Planteamiento del problema

Como se muestra en la literatura, la importancia del indice TyG, como pronéstico de
eventos cardiovasculares, asi como de otras patologias; sin embargo, debido a la
reciente aparicion de la COVID 19, sélo un estudio ha establecido esta relacién con
la letalidad.

La pandemia por SARS-CoV-2 ha generado un impacto importante en el sistema de
salud mexicano, acorde a la OMS se han alcanzado en nuestro pais arriba de
220,000 muertes por COVID-19, con un indice de letalidad de 9.39% para junio del
2021® y continta incrementandose.

Se han identificado factores de riesgo asociados a la presentacién de cuadros
clinicos graves, pero sobre todo una alta letalidad, destaca entre ellos la DM2, sin
embargo, una elevada proporcioén de casos cursan con un cuadro clinico grave adn
en ausencia de factores de riesgo identificables, por lo que se requiere se requiere
profundizar en el estudio de otros factores que puedan explicar el curso de la

infeccion con un desenlace grave de la enfermedad.
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Debido a la escases de evidencia cientifica, es que se propone estudiar la
resistencia a insulina a través de un indice sencillo como lo es el de TyG, que es un
indice validado y su accesibilidad y facilidad de célculo, a diferencia del costo que
tiene estudiar la resistencia de la insulina, con la prueba que es mas costosa. Por

lo que surge la siguiente:

Preguntas de investigacion
1) ¢Cudl es la asociacion y fuerza del indice TyG como marcador pronéstico de
letalidad de COVID-19 en adultos?
2) ¢Cual es la aociacion entre el indice de TyG como marcador para prondstico

de cuadro severo por COVID-19?

Objetivo General:
Determinar la asociacién y fuerza del indice TyG como marcador pronéstico de

letalidad por la infeccion por SARS CoV2 en adultos.

Objetivos especificos:
Determinar la fuerza de asociacion del indice TYG elevado como marcador

prondstico de letalidad por la COVID-19 por grupo de edad y sexo.

Hipotesis de investigacion
1) Unindice TyG mayor o igual a 8.7 aumenta un 30% el riesgo de letalidad por

COVID-19 en adultos.

20



2) Un indice TyG mayor o igual a 8.7 aumenta un 45 % el riesgo de padecer un

cuadro severo de COVID-19 en adultos.

Hipodtesis nula
1) Unindice TyG mayor o igual a 8.7 no se asocia con un aumento de riesgo de
letalidad por COVID-19 en adultos.
2) Un indice TyG mayor o igual a 8.7 no se asocia con un aumento de riesgo de

cuadro severo por COVID-19 en adultos.

Pacientes y métodos

Tipo de estudio: analitico, longitudinal, observacional, retrospectivo.

Poblacién de estudio: Derechohabientes del IMSS, que hayan ingresado al

servicio de urgencias por caso sospechoso de infeccién por SARS-COV-2. Y que

se haya confirmado como caso de la COVID 19.

Periodo del estudio: de agosto a septiembre 2021 recoleccion de datos y término

proyecto octubre 2021.

Lugar de estudio: Hospital General Regional No.1 “Carlos MacGregor Sanchez

Navarro”, Ciudad de México.
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Criterios de inclusion:
e Pacientes mayores de 18 afos.
e De ambos sexos
e Con prueba PCR positiva para infeccion por SARS-CoV-2.
e Pacientes que cuenten con medicion de glucosa y triglicéridos.

e Pacientes con estudios tomografia computarizada de térax

Criterios de exclusion:
e Pacientes que no se obtengan los registros de laboratorio de glucosa o
triglicéridos.
e Pacientes que no tengan tomografia computarizada

e Pacientes no derechohabientes

Criterios de eliminacion:

e Ninguno.

Tamafio de la muestra:
Se registraron a todos los pacientes que fueron atendidos durante el periodo de

estudio de agosto de 2020 a diciembre del 2020.

Muestreo: Se censo el total de pacientes derechohabientes que se encuentrarén

durante el periodo de estudio, el expediente, o la base de datos de los casos de

COVID-19. Al final se calculé la potencia obtenida con la muestra analizada.
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Descripcién general del estudio.

Con previa aprobacién del proyecto de investigacion, se inicié la busqueda y
recoleccion de la informacién de los derechohabientes del IMSS, que ingresarén al
servicio de urgencias por caso sospechoso de infeccién por SARS-COV-2,y que
se confirmarén por PCR como caso de COVID-19 del Hospital General Regional 1
Carlos MacGregor Sanchez Navarro, IMSS Sur, Ciudad de México de Julio a

Noviembre del 2020.

Procedimientos:

Se buscé la informacion de todos los pacientes que cumplieron los criterios de
inclusién, mediante el expediente clinico de cada uno de estos pacientes, se obtuvo
sus datos demograficos y clinicos, toda la informacion recabada se captur6 en la
cédula de recoleccién de datos disefiada para este estudio.

Posteriormente se recolectaron los resultados de laboratorio, de glucosa y
triglicéridos, antecedentes de hemoglobina glucosilada, poliuria, polidipsia,
polifagia. Asi como los hallazgos en la tomografia de térax.

Se realizé el analisis de la informacién para conocer si existe una asociacién del
indice TyG como marcador prondéstico de severidad y letalidad por la infeccion por
SARS CoV2 en adultos.

Finalmente, los resultados permitieron conocer obtener el grado de médico
especialista a un alumno y se difundio entre las autoridades del hospital para su

conocimiento.
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Andlisis estadistico.

Se obtuvierdn frecuencias simples y proporciones de las variables cualitativas.
Media y desviacion estandar para las distribuciones normales; mediana y rango
intercuartil para las distribuciones no normales.

Se determind la diferencia entre los casos positivos y los negativos por COVID-19,
de los valores de TyG con “T” de Student, y para medianas la U de Mann y Whitney,
con un valor alfa al 0.05% (“p”). Se estableceran puntos de corte a través de la
mediana de la distribucion tomando los puntos de corte de los negativos. Se calcul6
el riesgo de ser positivo, con menor o mayor valor del indice TyG. Se obtuvo como
medida de asociacion (chi 2) y la medida de efecto la Raz6n de momios (RM), e

intervalos de confianza al 95% (ICos%).

Maniobras para evitar y controlar sesgos

Para evitar sesgos de seleccién se siguieron los criterios establecidos para la
seleccién de la poblacion de estudio.

Se incluyeron las variables confusoras previamente reportadas en la literatura.
Control de Sesgos de Seleccién

Se eligierén a todos los casos sospechosos de infeccion por por SARS-COV-2, con

una prueba PCR canfirmatoria de la COVID-19.

Control de Sesgos de Andlisis.
Se controld el efecto de las variable identificadas como confusoras mediante

analisis, utilizando el paquete S.P.S.S versién 25 para Windows.
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Variables definicién Definicion Indicador | Escala Tipo
conceptual operacional Unidad
de
medicién
Dependientes
Letalidad Fallecimiento o | Se revisaran los 0: No Nominal Cualitativa
cese de las | expedientes, asi 1:Si dicotomica
funciones como los
organicas  del | certificados de
paciente durante | defuncién.
cualquier
momento de la
hospitalizacion
debido a Ia
infeccion por
SARS-CoV-2,
entre el total de
pacientes  que
fueron positivos
a la infeccion por
SARS-CoV-2.
Cuadro severo Evaluacion  de | Evaluacion de | O:No Nominal Cualitativa
severidad de la | severidad de la|1:Si dicotomica
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enfermedad por

Tomografia de

Torax del
Instituto
Nacional de
Enfermedades

Respiratorias.
Patrén Vidrio
deslustrado,
patrén
empedrado,
patrén de
consolidacion.
patrén mixto.
Valoracion
semicuantitativa
de extension de
lesiones por
l6bulos
pulmonares.

e Afeccion

Leve: 1 a

5 puntos

enfermedad por
Tomografia de
Torax del Instituto
Nacional de
Enfermedades
Respiratorias .
Valoracion
semicuantitativa de
extension de
lesiones por I6bulos
pulmonares.

e Afeccion
Leve: 1 a 5
puntos

e Afeccién
moderada 5
a 15 puntos

e Afeccion
severa >15

puntos
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e Afeccion
moderada
5 a 15
puntos

e Afeccion
severa
>15

puntos

Independientes

indice glucosa | Triglicéridos en | Triglicéridos en | Resultado | Razén Cuantitativa
Triglicéridos/Glucosa: | ayuno en mg/dL) | ayuno en mg/dL) | del indice. continua
(glucosa en | (glucosa en ayuno
ayuno en | en mg/dL)]/2
mg/dL)]/2
Diabetes mellitus tipo | Antecedente de | Antecedente de 0: No Nominal Cualitativa
2 glucosa sérica glucosa sérica en 1:Si dicotomica

en ayuno >126
mg/dl, glucosa
sérica >200
mg/dl 2 horas
posterior a
ingerir 75 mg de

glucosa,

ayuno >126 mg/dl,
glucosa sérica
>200 mg/dI
2posterior a ingerir
75 mg de glucosa,
hemoglobina

glucosilada >6.4 %,
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hemoglobina
glucosilada >6.4
%,
determinacion
aleatoria de
glucosa sérica
>200 mg/dl en

presencia de

determinacion
aleatoria de
glucosa sérica
>200 mg/dl en
presencia de
poliuria, polidipsia,
polifagia. Uso de

farmacos

poliuria, normoglucemiantes
polidipsia, o diagndstico
polifagia. previo.
Hipertension arterial | Antecedente de | Antecedente de | 0: No Nominal Cualitativa
sistémica cifra de tension | cifra de tension | 1:Si dicotomica
arterial mayor o | arterial mayor o
igual a 140/90 |igual a 140/90
mmHg. mmHg, uso de
farmacos
antihipertensivos o
diagndstico previo.
Cardiopatia Antecedentes de | Antecedentes de | 0: No Nominal Cualitativa
isquémica infarto, angina | infarto, angina | 1:Si dicotémica
estable o | estable o inestable.
inestable.
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Tiempo de sintomas Tiempo Tiempo Numero Razon Cuantitativa
transcurrido  en | transcurrido en dias | de dias discreta
dias desde el |desde el inicio de
inicio de | sintomas.
sintomas.

Tiempo de inicio de | Tiempo Tiempo NUumero Razon Cuantitativa

sintomas y demandar | transcurrido en | transcurrido en dias | de dias discreta

servicio dias entre inicio | entre inicio de
de sintomas vy |sintomas y que se
gue se solicito la | solicito la primera
primera valoracion médica.
valoracion
médica.

Tiempo de estancia | Tiempo Tiempo Numero Razon Cuantitativa

hospitalaria transcurrido en | transcurrido en dias | de dias discreta
dias de estancia | de estancia
hospitalaria. hospitalaria.

Tiempo en que se | Tiempo Tiempo Numero Razon Cuantitativa

presentd un cuadro |transcurrido en | transcurrido en dias | de dias discreta

clinico grave

dias desde el
inicio de
sintomas y la

Sa02 <90 %.

desde el inicio de
sintomas y la Sa02

<90 %.

29




Edad Anos cumplidos | Afios cumplidos Numero Razon Cuantitativa
desde desde nacimiento | de afios discreta
nacimiento

Sexo Sexo asignado | Sexo asignado al 0: Mujer | Nominal Cualitativa
al nacer en nacer en 1: dicotdmica
documentos documentos Hombres
legales legales
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Consideraciones éticas

El presente proyecto se apega a la normatividad en materia de investigacion para
la salud nacional e institucional, asi como la declaracion de Helsinki.

De acuerdo con la Ley General de Salud en materia de investigacion en Salud,
articulo 17, fraccién |, se considera esta investigacion sin riesgo, ya que la
informacion a sera obtenida de expedientes clinicos, no se realizar4 ninguna
intervencion o que modifique el estado de los individuos.

Toda la informacion se usara con criterios de confidencialidad y los datos obtenidos
solo seran utilizados con fines cientificos de investigacion.

Solo los investigadores principales tendran acceso a la informacion para proteger la
confidencialidad de los participantes. Los datos de identificacion personales seran
sustituidos por claves alfanuméricas.

El protocolo seré registrado ante el Comité Local de Investigacion en Salud 3609,
El presente proyecto “no tiene implicaciones de bioseguridad”, ya que no se utilizara
material bioldgico infecto-contagioso; cepas patdégenas de bacterias o pardsitos;
virus de cualquier tipo; material radioactivo de cual tipo; animales y/o células y/o
vegetales genéticamente modificados; sustancias téxicas, peligrosas o explosivas;
cualquier otro material que ponga en riesgo la salud o la integridad fisica del
personal de salud del Instituto Mexicano del Seguro Social o afecte al medio
ambiente.

Asi mismo en este proyecto de investigacion, no se llevara a cabo procedimientos
de trasplantes de células, tejidos u organos, o de terapia celular, ni se utilizara

animales de laboratorio, de granja o vida silvestre.
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Recursos humanos

Un médico Residente de cuarto afio de Medicina interna del Hospital General
Regional No.1 Carlos MacGregor Séanchez Navarro. Un meédico adscrito de
Medicina interna del Hospital General Regional No.1 Carlos MacGregor Sanchez
Navarro. Para el andlisis estadistico y disefio metodoldgico, una Doctora asociada
a la unidad de investigacion del Hospital de Pediatria CMN SXXI UMAE "Dr.

Silvestre Frenk Freund"

Materiales y equipo

Expedientes clinicos, materiales de oficina.

Recursos fisicos.

Instalaciones del hospital como area de captura de datos clinicos

Recursos financieros.

No se requiere apoyo financiero.
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Resultados.

Se incluyeron un total de 347 pacientes con infeccion por SARS-COV-2, 210
(60.5%) hombres y 137 (39.5%) mujeres. El promedio de edad de la poblacion fue
de 59.8 + 14.2 afios. La distribucién por grupos de edad fue mayor de: 24 a 55
afnos: 122 (35.2%); mientras que por sexo la mayor frecuencia para los hombres se
observo en el grupo de 24 a 55 afios; y para mujeres fue mayor en el grupo de 67 a
99 afios: 57 (41.6%). Ver Tabla 1.

Como se muestra en la table 2, los dias de estancia hospitalaria fueron mayor para
hombres con un promedio de 10.3 + 8.9, segun los grupos de edad, el promedio de
dias de la estancia hospitalaria fue menor para el grupo de 56 a 66 afios: 9.4 + 5.5.
El promedio en dias para el periodo de tiempo que transcurrié entre el inicio de los
sintomas y la demanda de atencion médica fue para hombres de 4.8 + 4.0 y para
mujeres de 4.5 + 4.3, siendo menor para el grupo de edad de: 24 a 55 afios 4.3 +

2.9.

El 44.9% (156) de los pacientes murieron durante la hospitalizacion como
consecuencia de COVID-19, 96 (61.5%) eran hombres y 38.5% (60) eran mujeres.
Por grupos de edad que registro mayor numero de muertes fue el de 67 a 99 afios:
44.2%. (69)

Con respet6 a la severidad de la enfermedad basada en las caracteristicas de la
tomografia de térax, el 74.4% (116) fue grave. De todos los pacientes incluidos en
el estudio solo el 14. 1% (22) se conocia con diabetes mellitus tipo 2, el 43% (53)
fue diagnosticado por cumplir criterios de hemoglobina glucosada al ingreso y 51.9%

(81) no tenia diabetes.
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De acuerdo con el indice de triglicéridos/glucosa, con un punto de corte 8.7 el 78,2%
(122) presentaron resistencia a insulina mientras que el 21.8% (34) no presentaban
resistencia a la insulina. (Tabla 3).

Los pacientes que murieron tenian un promedio de edad de 65.7 + 11.69 afios, una
estancia promedio de 10.45 + 7.84 dias, el tiempo que tardaron en demandar
atencion medica desde el inicio de sintomas fue de 5 + 4.71 dias, el nivel de
triglicéridos promedio fue de 167.19 + 86.59 mg/dl, de glucosa 180.14 + 109.93
mg/dl, de hemoglobina glucosilada de 7.42 + 2.15 %y el indice triglicéridos/glucosa
9.36 + 0.76. todos fueron mayores al del grupo de pacientes que no murié. (Tabla
4).

La mayor letalidad se presentd entre los hombres 84.2% (p = 0.0028) en
comparacion con las mujeres 44.4%, el grupo de edad en el que se registraron mas
muertes fue el de 67 a 99 afios: 61.6%, seguido del 56 a 66 afios: 54.5%. El 59.8%
de los pacientes que presento una severidad considerada como grave por
tomografia de térax murié en comparacién con el con el 28.7% y 7.7% de moderada
y leve, respectivamente (p de <0.0001). (Tabla 5).

La resistencia a la insulina dada por el indice triglicéridos/glucosa, por arriba de 8.7

mostro un mayor riego de mortalidad OR= 1.51 IC95% ( p de 0.004).
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Discusion.

La neumonia por SARS-COV2 ha generado en los ultimos 18 meses un gran
impacto en el sistema de salud de gran parte del mundo, incluyendo nuestro pais,
como resultado tanto por su elevado indice en la demanda de servicios de salud
como por su alta tasa de letalidad. Hasta hoy se han identificado varios factores de
riesgo relacionados tanto para un cuadro severo como para muerte por la
enfermedad, entre estos factores se sefiala la presencia de diabetes mellitus tipo 2
(DM2), lo que se comprob6 con nuestros datos en donde vemos una alta
prevalencia de diabetes ( 48.1% ) entre los pacientes que murieron. Sin embargo,
no existe suficiente informacion que explore la relacion de las alteraciones
tempranas en el metabolismo de los carbohidratos. El indice glucemia-triglicéridos
se utiliza para el diagnostico presuntivo de la resistencia a la insulina, factor
patogénico imprescindible en el desarrollo de la DM2, por lo que en este estudio se
decidio explorar su relacion con la severidad y mortalidad por COVID-19.

En la literatura solo hay un reporte que analiza esta asociacion, Ren y colaboradores
(31) identificaron, una relacion significativa entre el indice triglicéridos/glucosa (TyG)
y tener tanto un cuadro severo como mayor mortalidad por COVID-19 en una
poblacion de 151 pacientes de Wuhan, China. En este estudio se identificé una
asociacion de riesgo entre quienes tenian un indice TyG >8.7 con la letalidad por
COVID-19 (OR= 1.51, p=0.004). Esto puede ser explicado por en el efecto que la
insulina ocasiona a nivel celular, incrementando los procesos inflamatorios,
implicados en el sindrome metabdlico, predisponiendo a varios trastornos tales

como hipertension, aterosclerosis y enfermedades cardiovasculares.
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Estudios epidemiolégicos han relacionado al sexo masculino y edad avanzada con
una mayor susceptibles a tener COVID-19 y un peor prondstico, en el presente
estudio se identificd6 una relacion estadisticamente significativa entre el sexo
masculino y la edad avanzada con mayor letalidad, sexo masculino (p=0.0028), con
una edad comprendida entre 67 a 99 afos (p= <0.00001), reforzando lo
documentado en publicaciones previas.

Los resultados de este estudio confirman la relacién entre un indice TyG elevado,
como marcador de resistencia a insulina, con mayor letalidad por COVID-19, por lo
que se podria considerar un buen marcador de mal prondstico para los pacientes
infectados permitiendo implementar estrategia terapéuticas que permitan mejorar
los resultados, debido a que nuestra poblacién presenta, una poblacion con alto
indice de sobrepeso, obesidad, sindrome metabdlico y DM2, padecimientos
estrechamente relacionados con resistencia a insulina.

Es importante sefialar que no fue posible incluir otras comorbilidades en el analisis

lo que podria ser considerada una limitacion del estudio.

Conclusion.

Nuestro estudio muestra que, en una poblacién con alta prevalencia de sobrepeso,
obesidad y DM2, tener resistencia a insulina, una alteracion temprana en el
metabolismo de los carbohidratos, donde puede haber incluso niveles de glucosa
en ayuno normal o ligeramente elevada, es un factor prondéstico de riesgo para tener
un peor desenlace por COVID-19. La relevancia de nuestro estudio es que hemos

logrado establecer una relacion estrecha entre una alteracion metabolica
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subdiagnosticada y subtratada en nuestro pais con desenlaces desfavorables para
el paciente. Estos resultados deben de generar conciencia en los tres niveles de
atenciéon médica, acerca del impacto que puede tener en un paciente investigar,
diagnosticar y tratar resistencia a insulina; siendo el indice TyG una opcion
adecuada y preferible segun los estudios que lo compararon con el indice de HOMA-
IR (método més usado), y que puede ser usada en paises subdesarrollados y

desarrollados.
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TABLAS DE RESULTADOS

Variable
Hombre
Mujer
Grupo de edad
24 a5
56 a 66
67 a 99

Grupo de edad
y sexo

24 a5
56 a 66
67 a 99

Ndmero %
210 60.5
137 39.5
122 35.2
113 32.6
112 32.3
Hombres Mujeres
Nimero % NUumero %
88 419 34 24.8
67 319 46 33.6
55 26.2 57 41.6

Tabla 2. Descripcion de las variables continuas

Promedio Desviacion  Mediana
estandar

59.8 14.3 61.0
57.8 13.7 59.5
62.9 14.6 64.0
10 10 7

9 10
10 8

10

9

Variable  Minimo Maximo

Edad 24 99

Hombres 24 88

Mujeres 24 99

Tiempo de estancia

24 a 55 0 64

56 a 66 0 29

67 a 99 1 42

Dias estancia por sexo

Hombres 0 64

Mujeres 0 29

Tiempo de inicio de sintomas por sexo
Hombres 0 38

Mujeres 0 23

Tiempo de inicio de sintomas por grupo de edad
24 a5 0 23

56 a 66 0 38

67 a99 0 23

Tabla 1. Descripcion de la poblacion de estudio de letalidad hospitalaria por COVID-19

Rango
Intercuartil
19.0

17.0
17.5
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Tabla 3.

Variable

Sexo
Hombre

Mujer
Grupo de edad

24 a 55 afios

56 a 66 afos

67 a 99 afios
Resultado de TAC!
Leve

Moderado

Grave

Hipertension arterial sistémica

Si
No

Cardiopatia isquémica

Si
No

Diabetes Mellitus tipo 2

Diabetes ya diagnosticada

Nuevo diabético?
Sin diabetes

Descripcién de los riesgos en la poblacion

Muertes (n=156)

NUmero

96
60

26
61
69

39

116

28

128

154

22

53
81

Antecedente de Diabetes mellitus

tipo 2
Con diabetes

Sin diabetes

indice triglicéridos/glucosa?

Resistencia
Sin Resistencia

indice triglicéridos/glucosa*

Resistencia
Sin Resistencia

75
81

122
34

80
76

%

61.5
38.5

16.7
39.1
44.2

0.6
25.0
74.4

17.9
82.1

1.3
98.7

14.1
34.0
51.9

48.1
51.9

78.2
21.8

51.3
48.7

Sobrevivio (n=189)

NUmero %
114 60.3
75 39.7
95 50.3
51 27.0
43 22.8
12 6.3
99 52.4
78 41.3
18 9.5
171 90.5
2 1.1
187 98.9
15 7.9
73 38.6
101 53.4
88 46.6
101 53.4
121 64.0
68 36.0
64 33.9
125 66.1

1La severidad en la TAC fue acorde a la evaluacién de severidad de la enfermedad por tomografia de térax del INER leve: puntuacién 1 a5,
moderado= puntuacién 6 a 15 grave= puntuacién >15.
2Nuevo paciente diabético se determino con una Hbalc >6.5%

3indice triglicéridos/glucosa resistencia >=8.7 menor a 8.7 sin resistencia
“Indice triglicéridos/glucosa resistencia >=9.3 menor a 9.3 sin resistencia

*** pacientes fueron observaciones censuradas ya que fueron enviados a otros hospitales
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Tabla 4. Descripcion de variables y supervivencia.

Variable Minimo Maximo Media D:;‘gﬁg;érn Mediana  Rango intercuartil
Edad
Murieron 24 88 65.73 11.695 65.00 15
Sobrevivieron 25 99 55.62 14.489 56.00 21
Dias estancia
Murieron 0 42 10.45 7.84
Sobrevivieron 0 64 9.93 7.78
Tiempo de inicio de sintomas (dias)
Murieron 0 38 5 471 5
Sobrevivieron 0 23 4.63 3.36
Niveles de triglicéridos (mg/dL)
Murieron 29 501 167.19 86.59 148 87
Sobrevivieron 26 459 156.23 69.30 137 88.5
Niveles de glucosa (mg/dL)
Murieron 62 714 180.14 109.93 142 98.5
Sobrevivieron 58 495 133.92 74.23 111.2 55.75
Niveles de hemoglobina glucosilada%
Murieron 4.9 18 7.42 2.15 7 2
Sobrevivieron 4.7 15 7.27 2.16 6.3 1.95
indice triglicéridos/glucosa
Murieron 7.8 11.18 9.36 0.76 9.25 1.04
Sobrevivieron 6.97 10.87 9.05 0.61 9.03 0.75
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Tabla 5. Letalidad por sexo grupo de edad y gravedad (TAC), e indice

Triglicérido/Glucosa

Muertos  Sobrevivientes Letalidad 1C 95%
Letalidad total 156 189 45.22 39.8-50.6
Por sexo
Hombres 96 114 84.2 77.1-941.3
Mujeres 60 135 44.4 35.7-53.2
Por grupo de edad
24 a55 (n=121) 26 95 21.8 13.8-29.2
56 a 66 (112 61 51 54.5 44.8-64.1
67 a99 (112 69 43 61.6 52.2-71.1
Tomografia Axial Computarizada
Leve (13 1 12 7.7 0.2-36.0
Moderado 138 39 99 28.7 20.7-36.5
Grave 194 116 78 59.8 52.6-67.0
indice*
Sin resistencia 34 68 333 23.7-43.0
Resistencia 122 121 50.2 43.7-56.7
Indice**
Sin resistencia 76 125 37.8
Resistencia 80 64 55.6 47.1-64.0

'RR=Raz6n de riesgos
21C95%= Intervalo de confianza
3chi 2=chi cuadrada

4'p"=valor alfa

*Indice triglicéridos/glucosa resistencia >=8.7 menor a 8.7 sin resistencia

**[ndice triglicéridos/glucosa resistencia >=9.3 menor a 9.3 sin resistencia
*** Son pacientes fueron observaciones censuradas ya que fueron enviados a otros hospitales

RR!

1.48

2.54
2.86

3.67
7.77

1.51

1.47

IC 95%?

1.145-1.92

1.7--3.7
1.9-4.2

0.55-24.6
1.2-51.3

1.11-2.04

1.17-1.85

chi
cuadrada?

8.9

18.3

39.9

10.7

..p..4

0.0028

<0.00001

<0.00001

0.004

0.001
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO (ADULTOS)
No se requiere la carta debido a que se revisara expedientes

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Indice Triglicéridos/Glucosa como marcador prondstico de severidad y letalidad de neumonia por SARS-COV2

Patrocinador externo (si aplica):

N/A

Lugar y fecha:

El sitio, dia, mes y afio cuando se llena el formato (cuando firma el paciente o se obtiene los datos de expediente)

NUmero de registro:

(dejar en blanco hasta que se llene el formato)

Justificacion y objetivo del estudio:

Describir en términos simples el fin para el que se realiza la investigacion y su justificacion. Ejemplo: Le estamos invitando a participar
en un protocolo de investigacion que consiste en.... (usar lenguaje comprensible para los participantes).

Procedimientos:

Describir todos los procedimientos que se realizaran como parte del estudio y su propésito. Ejemplo: Si usted acepta participar en el
estudio, se le hara un cuestionario sobre algunos datos que le tomara 10 minutos de su tiempo y se tomaran 5 ml de sangre (equivalentes
a una cucharadita).

Posibles riesgos y molestias:

Mencionar las molestias o riesgos asociados a los procedimientos programados. Ejemplo: La toma de la muestra de sangre puede generarle
dolor y un pequefio moreton. ..

Posibles beneficios que recibira al
participar en el estudio:

Describir los posibles beneficios directos para el participante o si no los habra. No se considera un beneficio si en un futuro se ayudara a
otros pacientes ni la atencion que debe recibir el participante como derechohabiente del Instituto

Informacidn sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Establecer el compromiso /(Ej. El responsable del trabajo...) de proporcionar informacion nueva sobre su enfermedad o los resultados del
estudio y de qué manera se le informara. Debera aclararse cudl es el tratamiento que se brinda en el Instituto y si habré acceso al tratamiento
experimental posterior al estudio de encontrarse beneficio y por cuanto tiempo, de no encontrarse en el cuadro bésico.

Participacion o retiro:

Hacer explicita la garantia de recibir respuesta a cualquier duda y la libertad de participar o retirarse y abandonar el estudio sin que afecte
la atencién que recibe del Instituto. Ejemplo: Usted es libre de decidir si participa en este estudio y podra retirarse del mismo en el momento
que lo desee sin que esto afecte la atencién que recibe del Instituto.

Privacidad y confidencialidad:

Precisar el compromiso de no identificar al participante en presentaciones o publicaciones que se deriven de este estudio, y de mantener
la confidencialidad de la informacién. Ejemplo: Sus datos personales seran codificados y protegidos de tal manera que solo pueden ser
identificados por los Investigadores de este estudio o, en su caso, de estudios futuros.

En caso de coleccion de material bioldgico (si 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, conservando su sangre hasta por afios tras lo cual se destruiré la misma.

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. 98384095. Servicio de Medicina Interna. Hospital General Regional No. 1 Dr Carlos Macgregor Sanchez
Navarro. 55 54 56 45 67. dr.luismoreno23@gmail.com

Colaboradores:

Teresa Juarez Cedillo. 99091872. Unidad de investigacion Hospital de Pediatria Dr Silvestre Frenk Freund, CMN SXXI UMAE. 55 54 04 04 13.
Terezillo@yahoo.com.mx

Natalia Leonor Razo Lopez. 97372583. Servicio de Medicina Interna. Hospital General Regional No. 1 Dr Carlos Macgregor Sanchez Navarro. 687
857 0851. Naty_ralo@hotmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision 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 completo (de quien obtendra directamente el consentimiento)
Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1

Testigo 2

Nombre, direccién, relacion y firma

Nombre, direccion, relacion y firma

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

estudio.

Clave: 2810-009-013
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Cronograma:
El presente proyecto se realizara de agosto a diciembre, de acuerdo con el siguiente

cronograma de actividades

LINEA DEL TIEMPO — ANO 2021

ACTIVIDADES Julio Agosto Septiembre Octubre Noviembre Diciembre

Recopilacion de literatura 'y
elaboracién del protocolo
Sometimiento a comité de
ética e investigacion

X

Recoleccion de datos X X

Elaboracion base de datos X X

Anélisis Estadistico X

Discusion / Conclusiones X X X

Elaboracion del articulo X X

46



	Portada
	Contenido
	Resumen
	Marco Teórico 
	Justificación 
	Planteamiento del Problema 
	Preguntas de Investigación   Objetivos  Hipótesis de Investigación
	Análisis Estadístico
	Consideraciones Éticas
	Resultados
	Discusión
	Conclusión
	Referencias Bibliográficas
	Anexos

