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RESUMEN ESTRUCTURADO

Titulo: Asociacion de fragilidad clinica con la gravedad de la enfermedad por la COVID-19

en adultos mayores de 70 afios hospitalizados en el HGR 72.

Antecedentes: El cuadro clinico de la neumonia por coronavirus 2019 es muy similar a una
neumonia viral, sin embargo la vejez y algunas comorbilidades se han considerado factores
de riesgo con fuerte asociacion entre la enfermedad y gravedad de la misma. La fragilidad
esta asociada a un declive fisiolégico, lo que nos demuestra que la edad cronolégica no
siempre es importante para la asignhacién de recursos, por lo tanto reconocer la fragilidad
en adultos mayores con alto riesgo de neumonia grave por la COVID-19 podria ayudar a
destinar los recursos médicos de manera adecuada. Objetivo: Asociar fragilidad con
gravedad de enfermedad por la COVID-19 en adultos mayores de 70 afios hospitalizados
del Hospital General Regional No 72. Material y métodos: estudio transversal,
observacional, retrolectivo y comparativo a partir de datos obtenidos de los expedientes,
evaluando fragilidad con la escala clinica de fragilidad y el estado de gravedad de la
enfermedad con sindrome de dificultad respiratoria aguda por medio de PaO2/FiO2 < 300
mmHg . Criterios de inclusion adultos mayores de 70 afios con neumonia confirmada por la
COVID-19 hospitalizados, excluyendo a aquellos que ingresen con algun tipo de cancer,
enfermedad renal crénica o enfermedad con criterios de terminalidad. Para el andlisis de
datos se utilizara el programa SPSS V.24, para asociacion entre las variables fragilidad con
gravedad de la enfermedad por COVID-19, se utilizara Chi cuadrada. Resultados: de los
40 adultos mayores de 70 afos, que se incluyeron en el estudio, 20 (50%) presentaron
fragilidad, de los cuales 18 sujetos de estudio (90%) se clasificaron como graves y 2
pacientes (5%) resultaron no graves, sin encontrar una asociacion significativa entre
fragilidad y gravedad de la enfermedad por la COVID-19 (X2= .3602 gl:1, p=0.548), sin
embargo respecto a la estimacién de riesgo, se observé que aquellos pacientes con
fragilidad tienen mayor riesgo de progresar a una enfermedad grave con OR de 0.730; 95%
IC, 0.307 a 1.735, que aquellos que no presentan fragilidad OR 1.5; 95% IC, 0.302 a 7.8.
Conclusiones: no se encontrd asociacion entre fragilidad y gravedad de la enfermedad por
Covid 19 en adultos mayores de 70 afios del Hospital General Regional 72. Sin embargo si
se encontro que aquellos pacientes con fragilidad tienen mayor riesgo de progresar a una

enfermedad grave.



Title: Association of clinical frailty with the severity of the disease due to COVID-19 in adults

over 70 years hospitalized in the HGR 72.

Background: The clinical picture of coronavirus pneumonia 2019 is very similar to viral
pneumonia, however old age and some comorbidities have been considered risk factors
with a strong association between the disease and its severity. Frailty is associated with
physiological decline, which shows us that chronological age is not always important for
resource allocation, therefore recognizing frailty in older adults at high risk of severe
pneumonia due to COVID-19 could help to allocate medical resources appropriately.
Objective: Associate frailty with severity of illness due to COVID-19 in adults over 70 years
hospitalized at Hospital General Regional No 72. Material and methods: cross-sectional,
observational, retrolective and comparative study based on data obtained from medical
records, evaluating frailty with the clinical frailty scale and the severity of the disease with
acute respiratory distress syndrome by means of PaO2 / FiO2 < 300 mmHg. Inclusion
criteria for hospitalized adults over 70 years of age with pneumonia confirmed by COVID-
19, excluding those admitted with some type of cancer, chronic kidney disease or disease
with termination criteria. For data analysis, the SPSS V.24 program will be used, for
association between the frailty variables with severity of the COVID-19 disease, Chi square
will be used. Results: of the 40 adults older than 70 years, who were included in the study,
20 (50%) presented frailty, of which 18 study subjects (90%) were classified as serious and
2 patients (5%) were not without finding a significant association between frailty and severity
of the disease due to COVID-19 (19 (X2= .3602 gl:1, p=0.548), however, regarding the risk
estimate, it was observed that those patients with frailty have increased risk of progressing
to severe disease with OR of 0.730; 95% CI, 0.307 to 1.735, than those without frailty OR
1.5; 95% CI, 0.302 to 7.8. Conclusions: no association was found between frailty and
severity of the Covid 19 disease in adults over 70 years of the Regional General Hospital
72. However, it was found that those patients with frailty have a higher risk of progressing

to a serious disease.
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I.  MARCO TEORICO

En diciembre de 2019, surgieron casos de neumonia por un patdgeno de origen
desconocido, ahora conocido como sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2
(SARS-CoV-2), en Wuhan, la capital de la provincia de Hubei en China(1). La enfermedad
se propago rapidamente y la Organizacion Mundial de la Salud declar6 a la enfermedad del
coronavirus 2019 (COVID-19) como pandemia el 11 de marzo de 2020(2).

Este virus pertenece a la familia § coronavirus ARN monocatenarios, tiene un diametro de
60nm a 140nm y picos distintivos, que van de 9nm a 12nm, dando la apariencia de una
corona solar, el virus entra a las células del huésped a través de la proteina espiga
estructural viral (S) que se une al receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2
(ACE2) (3), la cual se une a la serina proteasa transmembrana tipo 2 (TMPRSS2), presente
principalmente en las células epiteliales alveolares tipo Il del huésped, afectando la barrera
epitelial-endotelial desencadena una afluencia de monocitos y neutréfilos, desarrollando
edema e infiltrados mononucleares intersticiales que producen un edema pulmonar que
llena los espacios alveolares con formacion de membrana hialina, compatible con el
sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) en fase temprana (4), iniciando un periodo
de incubacién de 5 dias aproximadamente, para después desarrollar sintomas en los 10
dias posteriores a la infeccién, provocando un cuadro clinico caracterizado por 3 sintomas
principales que son fiebre, tos y dificultad para respirar, asi como sintomas adicionales que
incluyen debilidad, fatiga, nauseas, vomitos, diarrea, anosmia y disgeusia, pudiendo
desarrollar sintomas graves de la enfermedad, que van desde la presencia de
complicaciones como neumonia, insuficiencia respiratoria, hasta la identificacion de

parametros bioquimicos con valor pronéstico. (5)

Dentro del espectro de enfermedad grave de encuentran algunos factores de riesgo
prondsticos asociados a la gravedad y mortalidad de enfermedad, en los cuales destacan
la edad avanzada (>60afios), sexo masculino, enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC), enfermedad cardiovascular (p. Ej., Insuficiencia cardiaca, enfermedad de las
arterias coronarias 0 miocardiopatia), diabetes mellitus tipo 2, obesidad (indice de masa
corporal, 230kg/m?), anemia drepanocitica, enfermedad renal cronica, estado
inmunodeprimido por transplante de o6rganos sélidos, cancer (6). En una revision
sistemética donde se incluyeron 207 estudios, con tamafios de muestra de 10 a 8910,
inscribieron a un total de 75607 pacientes y se realizaron en 12 paises diferentes (China,

EE. UU., Canada, Espafa, Francia, Turquia, Corea, Japon, lItalia, Alemania, India y



Singapur), se evaluaron los factores ya mencionados previamente, sin embargo en cuanto
a los hallazgos de la exploracion fisica destacan la insuficiencia respiratoria, presion arterial
baja, hipoxemia, taquicardia, disnea, anorexia y taquipnea presentan con un mayor riesgo
de enfermedad grave por COVID-19 o muerte, sobre todo en el grupo de adultos mayores
y en aquellos con afecciones médicas previas, incluida la EPOC y la enfermedad

cardiovascular como algunos de los predictores mas relevantes (7).

Actualmente ha sido evidente el incremento de adultos mayores en la poblacién a nivel
mundial, con una mayor proporcién en paises como Japén, se calcula que esta cifra pasara
de 46 millones en 2015 a 157 millones en el afio 2050 (8). En México de acuerdo al informe
emitido por Instituto Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI) en el 2020, el 12.3% de la
poblacion total eran personas adultas mayores, de las cuales 53.3% eran mujeres y 46.6%
hombres (9). Al haber un incremento en la esperanza de vida también hay incremento en
las enfermedades cronicas degenerativas y los sindromes geriatricos (10); actualmente se
consideran como los grandes sindromes geriatricos a la fragilidad, sarcopenia, la anorexia
del envejecimiento y deterioro cognitivo (11), los cuales tienen graves consecuencias si no
se abordan, al hacer una deteccién temprana se puede reducir la discapacidad, la
hospitalizacion, la institucionalizacién y la mortalidad(12). En el envejecimiento existen dos
conceptos, el envejecimiento funcional o fisioldgico y el envejecimiento cronolégico, este

altimo se refiere al deterioro de la funcién (13).

En mudltiples estudios realizados sobre las caracteristicas clinica de la enfermedad por
SARS COV2, que ha identificado que de forma similar a casi cualquier entidad patoldgica
la enfermedad por COVID 19 presenta caracteristicas clinicas Unicas, reportandose
manifestaciones atipicas como delirium, caidas frecuentes, disminucion de la movilidad,
taquicardia inexplicable, hipotensién, hiporexia, disfagia e incontinencia de nueva aparicién,
(14) sobre todo en aquellos que tienen fenotipo de fragilidad, como se observé en un
estudio multicentrico de 300 participantes donde el 72.7% eran fragiles (15) lo que hace
més dificil la deteccion, tratamiento y vigilancia oportuna de esta enfermedad en etapas
tempranas, conduciendo a un mayor riesgo de complicaciones, siendo que la mayoria de
los adultos mayores tienen algun tipo de dafio organico como SDRA (71%), lesion renal
aguda (20%), lesién cardiaca (33%) y disfuncion hepatica (15%), donde se observa que
hasta el 67% requiri6 apoyo vasopresor para el tratamiento (14), con lo anterior también
una mayor mortalidad. Respecto a los casos presentado en Wujan China se observé que

el 80% de los casos confirmados tuvieron sintomatologia leve a moderada (incluyendo



casos de neumonia leve), 13,8% tuvieron un curso clinico grave (disnea, taquipnea 2
30/min, saturacion O2 < 93%, PaO2/FiO2 < 300, y/o infiltrados pulmonares de = 50% de los
campos radiolégicos en 24-48%) y 6,1% presentaron un curso critico (insuficiencia
respiratoria, shock séptico y /o fallo multiorganico). En esta situacién no se pudo determinar
el porcentaje de personas asintoméaticas. (16)

En cuanto a la fragilidad, esta se caracteriza y define como el incremento de la
vulnerabilidad a estresores que ponen al adulto mayor en riesgo de desarrollo de
complicaciones que incluyen hospitalizacion, discapacidad, y mortalidad. Desarrollandose
como consecuencia de un deterioro en varios sistemas fisiolégicos, llevando al fallo de la
reserva homeostatica y expone a las personas a un mayor riesgo de resultados negativos
relacionados con la salud en comparaciéon con una persona robusta.(17); condicionando
una creciente demanda de servicios de atencion para ancianos clinicamente complejos,
incluso en los niveles primarios, siendo una poblacién para la que la aplicacién de
algoritmos de decision estandar y evidencia es con frecuencia un desafio (18). Fried en el
afio 2001, propuso un modelo a base de sintomas clinicos identificados en mas de 5000
pacientes que se incluyeron en el protocolo, creando un modelo con los siguientes
componente: pérdida de peso no intencionada, debilidad, fatiga, enlentecimiento y poca
actividad fisica (19). Ensrud, por la dificultad en la practica clinica para llevar a cabo la
blusqueda de los criterios de Fried, realiz6 un estudio prospectivo de cohorte de mas de
6000 mujeres, con criterios mas simples derivados de los propuestos por Fried, el cual se
compone de pérdida de peso, inhabilidad para levantarse 5 veces de la silla sin ayuda de
brazos, y nivel de energia reducida (SOF index), (20). A su vez Rockwood propuso un
modelo de acumulacién de déficits de salud, en lugar de sintomatologia, (21) utilizando el
indice de fragilidad, el cual se define aritméticamente como la relacion entre los déficits (es
decir, signos, sintomas, enfermedades y discapacidades) presentados por un individuo y el
namero total de déficits considerados en el evaluacién, (22) para el 2005 Rockwood y cols.
proponen la Escala clinica de fragilidad, una medida de fragilidad basada en el juicio clinico,
que varia de 1 (salud robusta) a 7 (dependencia funcional completa de otros), considerando
a un paciente fragil a partir de 5 el cual tiene un desempefio comparable con el indice de
fragilidad en los andlisis de RO, demostrando que es una medida eficaz de la fragilidad y
proporciona informacién predictiva similar a la de otras herramientas establecidas sobre la
muerte o la necesidad de una institucion (21,2%, IC del 95%: 12,5% -30,6%, 23,9%, IC del

95% 8,8% - 41,2% respectivamente).(23). De acuerdo a lo anterior Muscedere y cols. en



una revision sistematica investigaron el impacto de la fragilidad en los resultados de la
unidad de cuidados intensivos, donde se incluyeron estudios de cohortes observacionales
prospectivos en los que se midio la fragilidad al ingresar en la UCI evaluando la fragilidad
mediante la escala de fragilidad clinica en siete estudios, el indice de fragilidad en cuatro y
el fenotipo fisico de fragilidad en dos, obteniendo un total de 3030 pacientes, donde el 30%
de los participantes tenia fragilidad, encontrando que la fragilidad se asoci6é con una mayor
mortalidad hospitalaria y mortalidad a largo plazo (RR 1,71 en fragiles vs 1,43 no fragiles,
fragiles RR 1,53 vs 1,40 no fragiles; respectivamente), y que los pacientes fragiles tienen
menos probabilidad de ser dados de alta a domicilio en comparacién con pacientes
robustos. (24), ya que también incrementan los efectos adversos de los tratamientos de
enfermedades criticas como el reposo en cama, la sedacién, la polifarmacia, la

instrumentacion y la VM(25).

Los criterios de terminalidad se establecen de acuerdo a la Sociedad Espafiola de Cuidados
Paliativos (SECPAL) para paciente oncolégico y no oncoldgico. Se sabe que aquellos

pacientes con enfermedad terminal perse son considerados pacientes fragiles. (26)

Con todo lo anteriormente mencionado, con la actual pandemia se han realizado estudios
donde relacionan la fragilidad con la gravedad de la enfermedad; en un estudio
observacional retrospectivo en Bélgica se evalué la asociacion entre fragilidad y mortalidad
a corto plazo en adultos mayores hospitalizados por la COVID-19,(25) en 81 pacientes,
guienes tenian una edad media de 85 afios y una puntuacion media de CFS de 7, donde la
mortalidad se asoci6 de forma significativa con la puntuacion de CFS, DHL, recuento de
linfocitos, concluyendo que incluso los pacientes de mayor edad y mas gravemente fragiles
pueden beneficiarse de la hospitalizacion por COVID-19, si se dispone de recursos
suficientes. Otro estudio de cohorte prospectiva en el cual se valord la asociacion entre
fragilidad y enfermedad grave entre pacientes con COVID-19 mayores de 60 afios en China,
donde 114 pacientes fueron evaluados con FRAIL, les dieron un seguimiento de 60 dias,
se produjeron 43 enfermedades graves, incluidas ocho muertes, principalmente en
pacientes fragiles (24 de 36 (66,7%) que progresaron a una enfermedad grave; con lo que
se sugiere el uso de una evaluacion de la fragilidad para ayudar a detectar de manera

temprana a pacientes mayores con alto riesgo de neumonia grave por COVID-19. (27).

Otro estudio de cohorte observacional, multicéntrico, Europeo que evalué el efecto de la

fragilidad de 1564 pacientes, de los cuales la mediana de edad fue de 74 afios, el 57.7%



eran hombres, 772 representando el 49,4% fueron clasificados como fragiles (CFS 5-8),
asociando la presencia de fragilidad, mostrando un empeoramiento del resultado clinico
con un aumento de la misma e incluso la mortalidad (28), se esta utilizando ampliamente
como un disparador para la asignacion de recursos especializados, la ayuda para la toma
de decisiones sobre la via y la toma de decisiones compartida, como se menciona en la
dltima guia NICE de marzo del 2021 para el manejo de COVID-19, donde hacen mencion
de evaluacién de fragilidad con la CFS en aquellos pacientes mayores de 65 afios, para
valorar si es apropiado o no el manejo en UCI o cuidados al final de la vida. (29) con lo
anterior es importante mencionar que el reconocimiento temprano de la enfermedad grave
es uno de los puntos criticos en el manejo de COVID-19 para optimizar el uso de recursos
limitados, con la medicion de la fragilidad, siendo esta Gtil para generar politicas de atencion
médica como clinicamente asi como ayudar a planificar intervenciones o predecir el riesgo

de muerte de un paciente o la necesidad de atencion institucional.(30)

En la actualidad a nivel mundial se encuentran varias publicaciones en paises Europeos
gque demuestran el impacto que tiene la presencia de fragilidad asociado a la gravedad del
COVID 19 en adultos mayores, la mayoria de estudios se ha encontrado peor desenlace

clinico, sin en México no se encuentra mucha literatura al respecto.



.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
[1.1 Argumentacion

El envejecimiento se ha convertido un problema de impacto mundial, ya que este grupo ha
ido en incremento, a su vez implica mayor demanda de atencion de salud. En diciembre del
afio 2019 surge un nuevo virus, denominado SARS-CoV-2, el cual causa una neumonia
viral y sindrome respiratorio agudo severo. Los datos de otros paises han indicado que la
vejez y comorbilidades son dos fuertes factores de riesgo de enfermedad y muerte
relacionada con COVID-19, donde mas del 80% de las muertes ocurrieron entre adultos 2
60 afos, observando que la letalidad la tasa aumenté drasticamente del 3,6% entre las
personas de edad 60-69 anos a 14,8% entre los = 80 afos.(7) La prevalencia de la
enfermedad en los distintos grupos provocé una carga importante en los sistemas de salud,
obligando a los profesionales de la salud a tomar decisiones dificiles sobre cémo asignar
los recursos cada vez mas escasos de manera eficiente, en base a la edad cronolégica de
los pacientes, sin embargo esta no es un parametro que refleje el envejecimiento biolégico,
por lo tanto es imprescindible usar otros pardmetros como la fragilidad, la cual es un
sindrome clinico geriatrico que aumenta la vulnerabilidad de los ancianos para presentar
resultados adversos, incluyendo caidas, discapacidad, institucionalizacién y mortalidad
como resultado de la disminucién de la reserva y la resistencia a factores estresantes
debido a disminuciones acumuladas en mdltiples sistemas fisiol6gicos. La prevalencia de
fragilidad en adultos mayores que viven en la comunidad a nivel mundial varia de 4.0% a
59.1% (31); en particular, en México, la prevalencia de este sindrome geriatrico utilizando
el fenotipo de fragilidad varié del 15.7% al 37.2%.(32,33). En el Estudio Nacional de Salud
y Envejecimiento en México se determind la asociacion de fragilidad y mortalidad, asi como
dependencia y hospitalizaciones en el en donde se observé que los estados de prefragilidad
y fragilidad se asociaron de manera independiente con mayor mortalidad, a su vez el estado
de fragilidad se asoci6 independientemente con hospitalizacion y dependencia
funcional(34). En cuanto a la enfermedad por COVID-19 se ha observado en algunos
estudios que aquellos que presentan fragilidad o incluso pre-fragilidad progresaron a una

enfermedad grave.(27)

Atender a un paciente en hospitalizacion por la COVID-19 se centra en la patologia aguda,
incremento de recursos hospitalarios, los cuales se asignan de acuerdo a la edad del

paciente, sin tomar en cuenta todas las comorbilidades, incluso la fragilidad, la cual debe
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ser tomada con seriedad porque aumenta el riesgo de deterioro funcional, limitaciones de
actividad, recuperaciéon prolongada, aumento de costos hospitalarios, alto riesgo de ser
institucionalizado y morir en un corto periodo de tiempo. Al obtener el conocimiento del
proyecto que se propone identificariamos cual es la prevalencia de la fragilidad y gravedad
de la enfermedad por COVID-19 en el adulto mayor, para asi proponer una correcta
asignacion de recursos hospitalarios de acuerdo a edad bioldgica y no cronolégica que
repercutird en beneficio del paciente, la institucién y el sector salud.

Se realizardn intervenciones oportunas para disminuir o evitar carga médica, social,
econdmica que podria significar una disminucion en la hospitalizacién de este tipo de

pacientes, obteniendo como resultado una mejor asignacién de recursos. (29)

El Hospital General Regional No 72, actualmente es hospital de referencia para pacientes
con la COVID-19, a quienes a su ingreso al servicio de urgencias se les realiza toma de
signos vitales, como parte del abordaje, realizacién de estudios de laboratorio, gasometria
arterial y prueba rapida o PCR para SARS-Cov-2. Al ingreso a piso se realiza la historia
clinica, lo cual se registra en los expedientes y la escala realizada para valorar fragilidad
solo requiere herramientas clinicas para su realizacion, asi como el calculo de la PaO2/FiO2
para valorar la gravedad de la enfermedad, por lo que solo se requiere recursos humanos,
lo que hace posible que el proyecto se pueda realizar.

1.2 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la asociacioén de fragilidad clinica con la gravedad de la enfermedad por la

COVID-19 en adultos mayores de 70 afios hospitalizados en el HGR 72?



ll.  JUSTIFICACION

[11.1 Académica: en los adultos mayores las caracteristicas del COVID 19, como en la
mayoria de las entidades clinicas, ha tomado un directriz diferente, obligandonos a
realizar investigacion sobre la forma de presentacion de enfermedad en estos
pacientes, ya que hasta el momento se cuenta con poca bibliografia al respecto, sobre
todo de estudios realizados a nivel nacional, por lo cual, este titulo contribuira en la
investigacion especifica de este grupo poblacion. Por otro lado también tiene como
finalidad la obtencién de diploma, requisito fundamental y necesario para el grado de

médico especialista.

[1l.2 Cientifica: La pandemia secundaria al SARS-COV 2 ha tenido una relevancia
importante en el Ultimo afio debido a la alta mortalidad que implica, asi como saturacién de
hospitales; teniendo el conocimiento de los principales factores de riesgo a los que se
encuentra relacionados, contemplando las comorbilidades asociada, sexo masculino y
adultos mayores; siendo imprescindible el conocimiento sobre la relacion de la fragilidad
como sindrome geriatrico con la gravedad de la enfermedad en el grupo de adultos mayores
de 70 afios. Se ha demostrado que en pacientes fragiles hay mayor gravedad de la
enfermedad y con un peor prondstico (35), por lo cual la realizaciébn de este estudio
contribuird al impacto clinico de ciertas caracteristicas que presentan estos pacientes, los
cuales tienen la finalidad de generar informacion que permita tomar decisiones de acuerdo
a la presencia o no de fragilidad en los adultos mayores de 70 afios y beneficia a los
derechohabientes IMSS con otorgarles un tratamiento integral de acuerdo a la presencia o
no de fragilidad segun la escala Rockwood que posean, que mejore su panorama asi como

una mejor asignacién de recursos econémicos en la institucion.

[11.3 Epidemiolégica. Hasta el momento la OMS ha reportado 93 217 287 casos de COVID
19, de los cuales el 44% corresponden al continente americano, asi como 2 014 957 de
muertes registradas en el mundo lo que la coloca como la primer causa de muerte tanto en
el mundo como en México, ademas nuestro pais se coloca en el segundo lugar en nimero
de muertes en el continente solo superado por Estados Unidos. De acuerdo a los datos
presentados por conacyt el mayor indice de pacientes hospitalizados tienen edades de
entre 59 a 79 afios, lo que nos muestra que aunque la incidencia y prevalencia de esta
entidad no se centra en los adultos mayores, la poblacion hospitalizada si corresponde a
este grupo epidemioldgico, por lo cual la investigacion referente a estos pacientes es de

prioridad epidemioldgica.



V. HIPOTESIS
En los adultos mayores de 70 afios hospitalizados con presencia de fragilidad clinica la
gravedad por la enfermedad de la COVID-19 se asocié en un 66.7%, mientras que en el
grupo sin fragilidad clinica la gravedad de la enfermedad por la COVID-19 se asoci6 en un
10.3%. (27)



V. OBJETIVO
V.1 OBJETIVO GENERAL

Asociar fragilidad con gravedad de enfermedad por la COVID-19 en adultos mayores de

70 afios hospitalizados del Hospital General Regional No 72.
V.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

» Describir las caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes mayores de 70 afios
hospitalizados en el HGR 72 con covid-19.

« Definir la incidencia de fragilidad clinica en pacientes mayores de 70 afios

hospitalizados en el HGR 72 con covid-19.

» Registrar la gravedad de covid 19 en pacientes mayores de 70 afios hospitalizados en
el HGR 72.

« Definir las caracteristicas de los pacientes mayores de 70 afios con fragilidad clinica

hospitalizados en el HGR 72 con covid-19.
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VI. MATERIAL Y METODOS
VI.1 Tipo de estudio
Se realizaréa un estudio observacional, transversal, retrolectivo y comparativo.
*Control de la maniobra: observacional.
*Captacion de la informacion: retrolectivo.
*Medicion del fendmeno en el tiempo: transversal

*Presencia de grupo control: comparativo (se tomaran en cuenta dos grupos de sujetos de
estudio, uno con presencia de fragilidad y otro sin dicho fenémeno)

VI.2 Poblacion lugar y tiempo

Se llevara a cabo en el Hospital General Regional 72 del IMSS, hospital de referencia para
pacientes con COVID-19, que pertenece a la Delegacion Norte del Estado de México,
ubicado en la Via Gustavo Baz, Esquina Filiberto Gbmez sin nimero, colonia Industrial San
Nicolas, Codigo postal: 54000, Tlalnepantla de Baz. Teléfono: 55659444,

VI.3 Tipo de muestray amafo de la muestra

Para el calculo de la muestra se lleva a cabo de acuerdo a la formula de diferencia de
proporciones, con la prevalencia esperada de 66.7% de gravedad en sujetos con fragilidad
y 10.3% de gravedad en sujetos sin fragilidad, con un nivel de confianza del 95% y una
precision del 5%, con un poder estadistico del 80%, usando la calculadora Open Epi, es de

20 sujetos de cada grupo.
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VI.4CRITERIOS DE SELECCION
VI. 4.1 Criterios de inclusion

o Expedientes de adultos mayores de 70 afios hospitalizados con neumonia atipica por
la COVID-19, confirmada de acuerdo a la definicién de la OPS.(36)
VI.4.2 Criterios de exclusién

o Expedientes de adultos mayores de 70 afios que ingresen con cancer en cualquier
estadio.

o Expedientes de adultos mayores de 70 afios que ingresen con enfermedad renal
cronica.

o Expedientes de adultos mayores de 70 afios que ingresen con enfermedad crénica
degenerativa con criterios de terminalidad.

VI. 4.3 Criterios de eliminacion

e Expedientes sin gasometria.
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VI. 5 Operacion de las variables

e Variable dependiente: gravedad de la enfermedad por la COVID-19

e Variable independiente: fragilidad

Variable Definicion Definicién operativa Tipo de Escala de Unidades de
conceptual variable medicion medicion o
categorias.
Variable Dependiente
Gravedad de | Sindrome de PaO2/Fi02 Cualitativa | Variable 1. SI
COVID 19 dificultad dicotomica 2. NO
Si: £300 mmHg
respiratoria
aguda. (36) No: >300mmHg
Variable Independiente
Fragilidad Se define como | De acuerdo ala escala | Cualitativa | Dicotémica | 1. Fréagiles (se

el incremento
dela
vulnerabilidad
a estresores
que ponen al
adulto mayor
en riesgo de
desarrollo de
complicaciones
gue incluyen
hospitalizacion,
discapacidad, y

mortalidad

de Rockwood

fragilidad se define a

partir del nimero 5

1.
2.
3.

Muy en forma
Bien

Buen
desempeiio
Vulnerable
Ligeramente
fragil
Moderadamente
fragil
Severamente

fragil

considerara
del 5-9).

2. No fragiles (se
considerara
del 1-4).
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8. Muy

severamente
fragil
9. Paciente
terminal
(Anexo 2)

COVARIABLES

Diabetes Diagndstico Antecedente de Cualitativa | Nominal Sl
previo de diabetes tipo 2 dicotémica NO
diabetes tipo 2 | establecido en el

expediente clinico
CIE-10: (E08 a E13)

Hipertension | Diagnéstico Antecedente de Cualitativa | Nominal Sl
previoge | Erenson el dcotomica | 2. NO
hipertension en el expediente
arterial clinico

o CIE-10 (110)
sistémica

Enfermedad | Diagndstico Antecedentes de Cualitativa | Nominal Sl

pulmonar previo de enfermedad pulmonar dicotomica NO

obstructiva enfermedad obstructiva cronica

cronica pulmonar establecido en el
obstructiva expediente clinica CIE
cronica —10 (J40-J44)

Cardiopatia La enfermedad | Alteraciones en la Cualitativa | Nominal Sl

isquémica cardiaca funcion cardiolégica a Dicotomica NO
producida consecuencia de un
como evento que afecte la

consecuencia
de las
alteraciones
fisiopatolégica
S secundarias a

la aparicion de

funcién

cardiovascular
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un
desequilibrio
entre la

demanda y el

aporte de
oxigeno del
musculo
Cardiaco

Variables sociodemograficas

Edad Afos Tiempo transcurrido Cuantitati | Ordinal Afios
completos a entre el nacimiento y va
partir de la momento de la
fecha de evaluacion.
nacimiento
Sexo Conjunto de Es ladenominaciéon de | Cualitativa | Dicotémica 1. Femenino

préacticas,
creencias,
representacion
esy
prescripciones
sociales que
surgen entre
los integrantes
de un grupo
humano en
funcién de una
simbolizacion
de la diferencia
anatémica
entre hombres

y mujeres

unarazén que
identifica aun
individuo entre
femenino y masculino
de acuerdo a sus
caracteristicas

fenotipicas

2. Masculino
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V1.6 Desarrollo del proyecto

Una vez que sea aprobado el protocolo tanto por el comité de bioética como de
investigacion, se procedera a la recoleccion de datos clinicos, al tratarse de un estudio
retrolectivo se hara a partir de los expedientes clinicos, obtenidos de del archivo clinico, de
aguellos pacientes que haya ingresado en el intervalo de abril del 2020 a abril 2021 en el
Hospital General Regional 72, se usara la hoja de triage al ingreso a urgencias, donde se
mencionan comorbilidades, nota de ingreso a piso, donde se hace la evaluacién geriatrica
integral y gasometria inicial realizada al ingreso para obtener la escala clinica de fragilidad

y PaO2/FiO2 para valorar progresion de gravedad de la enfermedad.
VI.7 Instrumento de investigacion
VI.7.1 Escala clinica de fragilidad

La Escala clinica de fragilidad, es una version abreviada de indice de fragilidad, medida de
fragilidad basada en el juicio clinico, que va de 1 (salud robusta) a 7 (dependencia funcional
completa de otros), donde se considera un paciente fragil a partir de 5. Previamente se ha
utilizado en el idioma espafiol, un ejemplo es la tesis doctoral “Utilidad de los instrumentos
de valoracién de la fragilidad en medios no geriatricos”, de la doctora Marta Lépez Checa,
de la Universidad Complutense de Madrid, donde se analiza este instrumento en
comparacion con otras escalas de fragilidad y reporta que no tiene items especificos que
analizar dada su sencillez, reportando una viabilidad del 100%(16). Es simple y facil de
usar, ya que utiliza menor tiempo para su realizacion y presenta una serie de imagenes al
lado de cada item a evaluar lo que ayuda a los médicos en su aplicabilidad y puede ser

utilizada por una variedad de profesionales de la salud.
V1.8 Plan de andlisis de datos

Se realizara el andlisis mediante estadistica descriptiva; para las variables cuantitativas
(edad) de acuerdo a su distribuciéon se representan en media para aquellas con distribucién
normal y su medida de dispersion con desviacion estdndar, mientras que, las de libre
distribucion se representardn en mediana con rangos intercuartilares 25-75.

En cuanto a las variables cualitativas (sexo, gravedad de la enfermedad, fragilidad, tipo de
comorbilidades: hipertension arterial sistémica, diabetes tipo 2, cardiopatia isquémica,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica), seran expresadas en frecuencias y porcentajes,
para el cual se realizara prueba T de student. Para valorar progresion de la enfermedad se

utilizara labda, Phiy V de Cramer.
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VI.9 Consideraciones éticas

V1.9.1 Cédigo de Nuremberg
Asi como el informe Belmont, el codigo de Nuremberg, publicado el 20 de agosto de 1947,
fue disefiado en relacién al juicio con el mismo nombre, que tiene como finalidad, a partir
de las experiencias de la segunda guerra mundial, evitar los atropellos a los seres humanos
en nombre de la ciencia, dando como resultado la formulacion del consentimiento informado
donde el investigador tiene la obligacion de informar de forma transparente los objetivos de
una investigacion y las personas pueden tener, sin embargo, al ser un estudio retrolectivo
no requiere el uso de carta de consentimiento informado, por lo que Unicamente se
recabaran resultados de laboratorios, estudios de gabinete reportados en el expediente
clinico, lo que evita contacto fisico con los pacientes, de tal manera que no corre riesgo de
infringir dafio o lesion fisica, mental y/o dafio innecesario. El investigador principal es
responsable de este protocolo y el apoyo obtenido es de personal capacitado y de orden
cientifica. Durante el curso de la investigacion, al no encontrarnos en contacto con
pacientes, y Unicamente realizar la obtencién de informacién a través de los expedientes
clinicos, es considerado como un estudio sin riesgo de complicaciones, ni dafio fisico, o
mental.

VI.9.2 Declaracion de Helsinki
A partir de los documentos antecesores, desde su formulacion en 1964, la declaracion de
Helsinki ha sido uno de los principales documentos de referencia en materia de
investigacion, aportando entre otras cosas los principios de justicia y beneficio hacia las
personas, de tal manera que un estudio determinado sera hasta cierto punto justificado si
se muestra un beneficio real hacia los individuos y la menor exposicion de riesgo posible.
Respetando los postulados de la declaracion de Helsinki, el presente estudio no requiere
de la experimentacién con seres humanos, por lo que se considera de riesgo minimo; al
trabajar con los expedientes, existe el compromiso de salvaguardar la informacién de cada
uno de los expedientes revisados, Unicamente obteniendo datos y realizando una base de
datos; los resultados tendran Unicamente fines académicos y cientificos, obteniendo datos
relevantes y con gran impacto en el diagndstico y el tratamiento de pacientes, respecto a la
publicacion de los resultados nos comprometemos a presentar con exactitud los resultados
obtenidos, y apegarnos a los reglamentos y normas para poder ser publicados, por su
disefios se establece como un estudio de tipo observacional, comparativo, transversal y

retrospectivo, sin tener interaccion con pacientes y no generar problemas mentales y/o
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fisicos, ni riesgos, no se realiza consentimiento informado ni se emite ninguna explicacion
a los pacientes.

VI1.9.3 Informe de Belmont

El informe Belmont publicado en 1979, tiene el antecedente de haber sido disefiado para
juzgar la investigacion médica que se realiz6 con prisioneros de la segunda guerra mundial,
con la finalidad de que investigaciones médicas posteriores sean regidas con un codigo de
ética, en este sentido se busca respetar los preceptos tales como:

Respeto: la investigacion no se encontrara aplicada en personas (pacientes); sin embargo
al estar utilizando informacion obtenida en los expedientes clinicos, dicha informacion se
resguarda de forma confidencial.

Beneficencia: la finalidad del estudio es encontrar la asociacion entre fragilidad y la
gravedad por la Covid-19 en pacientes mayores de 70 afios hospitalizados, ayudando a
crear alto impacto en la importancia de la morbimortalidad que representa la presencia de
fragilidad en un adulto mayor con infeccion por la Covid-19 y orientar al personal médico
para realizar un diagnéstico rapido asi como con la toma de decisiones y tratamientos en
los pacientes adultos mayores basandose en la fragilidad y no en la edad cronolégica, para
crear alto impacto en la importancia de la adecuada toma de decisiones y asignacion de
recursos meédicos

En este sentido las expresiones complementarias de beneficencia: no hacer dafo; y
acrecentar al maximo los beneficios y disminuir los dafios posibles; en este proyecto no hay
beneficio directo a sujetos, pues se esta utilizando solo expedientes, pero si se compromete
hace una investigacion que pueda resultar del desarrollo del conocimiento, asi como nuevos
procedimientos médicos, psicoterapéuticos y sociales.

Justicia: los riesgos y beneficios de un estudio de investigacion deben ser repartidos, sin
embargo, nuestra investigacion no cuenta con riesgos ya que no se encuentra aplicada en
pacientes, Gnicamente se obtiene informacién de los expedientes clinicos.

Dentro de las aplicaciones no se cuenta con consentimiento informado, ya que es un estudio
retrospectivo, que solo utilizara expedientes, anexando la carta de no inconveniente por

parte del director de la unidad para busqueda de expedientes y realizar la investigacion.
VI1.9.4 Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigaciéon para la

Salud, titulo segundo de los Aspectos Eticos de la investigacion de los Seres

Humanos
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Publicada el 7 de febrero de 11984, con ultima reforma del 2 de abril del 2014, tiene entre
sus funciones la legislacion y regulacién de la practica de la investigacion clinica, de tal
forma que los comités de ética e investigacion en asociacioén con los documentos antes
descritos, puedan tener todos los elementos para evaluar los protocolos de investigacion y
determinar cudles cumplen o no con la normatividad en materia de ética con miras al
beneficio social y cientifico.

Articulo 13 y 14: por el tipo de estudio, no aplican

Articulo 15: al ser una investigacion retrospectiva evaluara una base de datos sin necesidad
de creacion de grupos aleatorios.

Articulo 16: en la presente investigacion, parte fundamental es proteger la confidencialidad
de la informacién obtenida de los expedientes.

Articulo 17: se considera la investigacion sin riesgo ya que se emplean técnicas y métodos
de investigacién documental retrolectivos, en este caso serd a partir de los expedientes.
Articulo 20.- Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por escrito, mediante el
cual el sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal autoriza su participacion
en la investigacion, con pleno conocimiento de la naturaleza de los procedimientos y riesgos
a los que se sometera, con la capacidad de libre eleccion y sin coaccién alguna, en esta
investigacion no seré necesario el uso de consentimiento informado.

Articulo 21.- en este articulo se habla de la explicacién clara y completa del consentimiento
informado, sin embargo se procurara la seguridad de que no se identificara al sujeto y que
se mantendra la confidencialidad de la informacion relacionada con su privacidad.

Articulo 22.- para fines de esta investigacion no aplica.

Articulo 24.- para fines de esta investigacion no aplica.

Articulo 27.- para fines de esta investigacion no aplica.

VI.9.5 NOM 012-SSA3-2012 que establece los criterios para la ejecucion de proyectos
de investigacion para la salud en seres humanos.

Conjuntamente con la Ley General de Salud, busca establecer los parametros de legalidad
asi como las normativas en materia de investigacion en la salud, para que todo investigador
se dirija de acuerdo a los pardmetros establecidos por las autoridades, por lo que el
presente estudio busca apegarse de manera puntual a dicha normativa, como se menciona
en los siguientes apartados:

Apartado 6: el presente estudio de asociacion de fragilidad clinica con la gravedad por la

enfermedad de la COVID-19 buscara contar con todos los elementos con los que un
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protocolo de investigacion en salud debe contar, de tal manera que se presentara ante las
autoridades competentes, ante el comité local de investigacion y ante el comité local de
Etica e investigacion para su revision y evaluacion, buscando cumplir de manera correcta
con los elementos que consideren pertinentes hasta alcanzar su aprobacion.

Apartado 7: se mantendr4 una comunicacion adecuada por parte del investigador y
colaboradores con el comité local de investigacion, asi como con el comité de Etica e
investigacion, de tal forma que se presentardn de manera oportuna los avances de la
investigacion en la asociacion de fragilidad con gravedad de la enfermedad por la COVID-
19 en adultos mayores de 70 afios, se emitirAn los informes técnicos que consideren
necesarios y cuando sean solicitados por dichas autoridades hasta la conclusién del
estudio.

Apartado 8: el presente estudio se realizard dentro de las instalaciones del HGR 72
perteneciente al IMSS que cumple con la infraestructura necesaria para su elaboracion; de
igual forma se mantendra la confidencialidad y resguardara la informacién obtenida de cada
uno de los expedientes revisados.

Apartado 10: en este sentido el investigador principal Dra. Elisa Arenas Solis y colaborares
el Dr. Luis Isaac Sevilla Corona y la Dra. Lidya Angélica Plascencia Zurita, se dirigirdn en
todo momento de forma ética y profesional, con un comportamiento digno de la institucion
gue representan, ademas, dicho equipo de investigacion cuenta con conocimientos y la
experiencia necesaria para la elaboracion del protocolo y para la ejecucién del mismo,
respetando en todo momento tanto a los pacientes que participen en el estudio, como a las
autoridades del comité de Etica e investigacion.

Apartado 11: Los pacientes mayores de 70 afios con COVID- 19 internados en el hospital
general regional no. 72 y los expedientes que se usen para su participacion se trataran de
manera confidencial, se acuerdo a nuestro tipo de estudio retrolectivo , no se requiere uso
de consentimiento informado.

Apartado 12: en base a que los objetivos del presente estudio de asociacion de fragilidad
con la gravedad de la enfermedad por la COVID-19 en pacientes mayores de 70 afios
internados en el hospital general regional no. 72, son de caracter cientifico y académico, al
tratarse de personas se tratara la informacion rigurosamente de forma confidencial y los
informes y resultados que emanen de la investigacion seran presentados Unicamente al
Comité de Etica e investigacion.

VI1.9.6 La Ley Federal de Proteccién de Datos Personales en Posesion de Particulares

(LFPDPPP), aprobada por el Congreso de la Unién el 27 de abril de 2010, mismo que tiene
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como objetivo regular el derecho a la autodeterminacion informativa, se mantendra en todo
momento la privacidad de los datos personales obtenidos de las notas de ingreso para
realizar este estudio conforme al articulo 7. En todo momento, se procurara que los datos
personales contenidos en las bases de datos electrOnica sean pertinentes, correctos y
actualizados para evaluar la asociacion entre fragilidad y gravedad de la enfermedad por la
covid-19. Al momento que los datos de caracter personal dejen de ser necesarios para el
cumplimiento de la investigacion prevista por el aviso de privacidad y las disposiciones
legales aplicables, se cancelaran y se eliminard la informacion por el investigador
responsable en setenta y dos meses a partir de la fecha en que se presente el protocolo,
todo esto de acuerdo a los articulos 8, 9, 12, 13 y 14. Dicho esto, esta investigacion al ser
un estudio retrospectivo, no se cuenta con consentimiento informado para los datos
electrénicos que se obtendran, sin embargo, los datos personales no se veran implicados
ni se podran en riesgo durante la investigacion, Gnicamente se utilizaran los registros de

patologias, sin informacion privada relacionada a la identidad del paciente.
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VIl.  ORGANIZACION
VIl.1 RECURSOS HUMANOS, FISICOS Y FINANCIEROS

VII1.1 Humanos
Se presenta a la Médica Cirujana Elisa Arenas Solis, quien realizara elaboracion de
protocolo, recoleccion de datos de la base de datos electrénica. Y como investigador
responsable al Dr. Luis Isaac Corona Sevilla quien cuenta con la facultad y experiencia en
geriatria y a su vez hara revision de captura de los datos y revisiébn de marco teérico.

VII 1.2 Fisicos
El servicio archivo del HGR 72, donde se proporcionaran los expedientes de los pacientes
mayores de 70 afos ingresados por la enfermedad por la COVID-19. Se cuenta con hojas
para impresion de los anexos y con lapices para la captura de datos, antes de su registro
en computadora.

VII 1.3 Financieros
No se requiere de financiamiento externo, lo que hace factible y viable la realizacién de
éste protocolo de investigacion.

VIl 2.

TESISTA: M.C. Elisa Arenas Solis Médico residente de cuarto afio del curso de
especializacion en Geriatria, quien fue la encargada de captar datos del expediente clinico
de los pacientes adultos mayores hospitalizados por Covid 19, para la investigacion, asi
como realizar la base de datos
DIRECTOR DE TESIS: E. en Geriatria. Luis Isaac Corona Sevilla Médico Especialista en
Geriatria y profesor titular del curso de especializacion en Geriatria, quien participo en la
elaboracion de la tesis, supervisando y apoyando cada proceso de investigacion.
Para efectos de publicacion y presentacion en eventos académicos (foro y congresos),
divulgacion cientifica el Tesista aparecerd como primer autor y el director de tesis como
segundo autor en todos los casos. El director de tesis sera autor de correspondencia en

caso de publicaciones.
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VIl RESULTADOS

Se recolectaron datos de un total de 40 sujetos de estudio, quienes cumplieron con los
criterios de inclusion y exclusion requeridos en la presente investigacion, se estudi6 la
asociacion entre fragilidad y estado de gravedad en adultos mayores de 70 afos
hospitalizados por COVID 19. Del total de sujetos estudiados, 20 (50%) presentaron
fragilidad, de los cuales 18 sujetos de estudio (90%) se clasificaron como graves y 2
pacientes (5%) resultaron no graves, sin encontrar una asociacién significativa entre
fragilidad y gravedad de la enfermedad por la COVID-19 (X2= .360? gl:1, p=0.548). (Ver
tabla y grafico 1).

El uso de PaO2/FiO2 para gravedad de Covid 19 evidencié que 37 sujetos del total de la
poblacion estudiada (92.5% del total de la poblacién estudiada, se clasificaba como grave
y 3 (7.5%) se registraba como no grave (ver tabla y grafico 2).

Respecto a la estimacion de riesgo, se observé que aquellos pacientes con fragilidad tienen
mayor riesgo de progresar a una enfermedad grave con OR de 0.730; 95% IC, 0.307 a
1.735, que aquellos que no presentan fragilidad OR 1.5; 95% IC, 0.302 a 7.8 (ver tabla 3).
En cuanto a la prevalencia de comorbilidades observamos que la gran mayoria de nuestra
poblacion presentaba hipertension arterial sistémica, 28 (70%), seguida de diabetes tipo 2,
23 (57.6%), con menor prevalencia de enfermedades cardiovasculares, 5 (12.5%), EPOC,
1 (2.5%) (Tablay gréafico 4, tabla y grafica 5, tabla y grafica 6, tabla y grafica 7). Sin embargo
cuando relacionamos las comorbilidades con fragilidad para estimar el riesgo de progresion
a gravedad, observamos que la progresion a gravedad es mayor en aquellos pacientes que
presentan enfermedad cardiovascular, OR 1.7; 95% IC, 0.99 a 3.08 (ver tabla 8), seguido
de hipertension arterial, OR 1.2; 95% IC, 0.605 a 2.730 (ver tabla 9) y diabetes tipo 2, OR
0.605; 95% IC, 0.306 a 1.23 (ver tabla 10), no asi con aquellos que presentan EPOC, OR
2;95% IC, 1.4 a 2.8 (ver tabla 11).

Se estudiaron factores sociodemograficos como género y edad. El rango de edad de los
adultos fue de 70 a 92 afios, con una media de 78 afos, la muestra, se distribuy6é en
percentiles, representando el percentil 25 a la edad de 72 afios, el percentil 50 a la edad de
77 afnos, al percentil 75 la edad de 82 afios de edad. Respecto a la variable de género, se
identific6 que la muestra estaba constituida por 21 (52.5%) adultos femeninos y 19 (47.5%)

adultos masculinos (ver tablay gréafico 4).
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TABLA 1

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion Significacion

Significacion

asintotica exacta exacta

Valor df {bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson .360° 1 .548
Correcciéndge .000 1 1.000
continuida
Razdn de verosimilitud 367 1 .545
Prueba exacta de Fisher 1.000 500
Asociacion lineal por .351 1 .553

lineal

N de casos validos

40

a. 2 casillas (50.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es

1.50.

b. Sélo se ha calculado para una tabla 2x2

GRAFICA 1

PRESENCIA DE FRAGILIDAD

e e~ )
O N B OO 0O O

O N b O

FRAGILIDAD

|
NO FRAGILES

B GRAVEDAD mESI mNO
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TABLA 2

GRAVEDAD
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido Sl 37 92.5 92.5 92.5
NO 3 7.5 7.5 100.0
Total 40 100.0 100.0
GRAFICO 2
PRESENCIA DE GRAVEDAD
40
35
30
25
20
15
10
5
|
0
GRAVEDAD
ESI mNO
TABLA 3
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Razdén de ventajas para 474 .039 5.688
GRAVEDAD (Sl / NO)
Para cohorte ESCALA .730 .307 1.735
CLINICA DE FRAGILIDAD
= FRAGILES
Para cohorte ESCALA 1.541 .302 7.869
CLINICA DE FRAGILIDAD
= NO FRAGILES
N de casos validos 40
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TABLA 4

HIPERTENSION
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido S 28 70.0 70.0 70.0
NO 12 30.0 30.0 100.0
Total 40 100.0 100.0
GRAFICA 4
COMORBILIDADES
30
25
20
15
10
5
0
HIPERTENSION ARERIAL Sl NO
SISTEMICA
TABLAS
DIABETES TIPO 2
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido S 23 57.5 57.5 57.5
NO 17 42.5 42.5 100.0
Total 40 100.0 100.0
GRAFICO 5
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COMORBILIDADES

25
20
15
10
5
0
DIABETES TIPO 2 S|
TABLA 6
ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valide S 5 12.5 12.5 12.5
NO 35 87.5 87.5 100.0
Total 40 100.0 100.0
GRAFICO 6
COMORBILIDADES
40
35
30
25
20
15
10
: ]
0

ENFERMEDAD S| NO
CARDIOVASCULAR

B COMORBILIDADES =
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TABLA 7

EPOC
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valide 9 1 2.5 2.5 2.5
NO 39 97.5 97.5 100.0
Total 40 100.0 100.0
GRAFICA 7

45
40
35
30
25
20
15
10

0 —

COMORBILIDADES

COMORBILIDADES

TABLA 8

B EPOC mSI mNO

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razon de ventajas para 4.750 481 46.906
ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR (SI/
NO)
Para cohorte ESCALA 1.750 992 3.088
CLINICA DE FRAGILIDAD
=FRAGILES
Para cohorte ESCALA .368 .062 2.183
CLINICA DE FRAGILIDAD
=NO FRAGILES
N de casos validos 40

TABLA 9
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Estimacién de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razdn de ventajas para 1.615 412 6.338
HIPERTENSION (SI/ NQ)
Para cohorte ESCALA 1.286 605 2.730
CLINICA DE FRAGILIDAD
= FRAGILES
Para cohorte ESCALA 796 427 1.483
CLINICA DE FRAGILIDAD
= NO FRAGILES
N de casos validos 40

TABLA 10

Estimacién de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior

Razon de ventajas para 351 .096 1.287

DIABETES TIPO 2 (SI/

NO)

Para cohorte ESCALA .605 326 1.123

CLINICA DE FRAGILIDAD

=FRAGILES

Para cohorte ESCALA 1.725 838 3.561

CLINICA DE FRAGILIDAD

= NO FRAGILES

N de casos validos 40

TABLA 11
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior

Para cohorte ESCALA 2.053 1.488 2.832

CLINICA DE FRAGILIDAD

= NO FRAGILES

N de casos validos 40

SEXO
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido acumulado

FEMENINO 21 52.5 52.5 52.5
MASCULINO 19 47.5 47.5 100.0
Total 40 100.0 100.0
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GRAFICA 8

21.5
21
20.5
20
19.5
19
18.5

18

FEMENINO

SEXO

MASCULINO
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IX DISCUSION

Desde que inici6 la pandemia, secundaria por el nuevo coronavirus, este fue tema de
prioridad, ya que se desconocian los mecanismos fisiopatolégicos, manifestaciones clinicas
y consecuencias de la infeccion por dicha entidad, causando asi millones de muertes, con
importantes consecuencias clinicas, epidemioldgicas, principalmente en aquellos pacientes
que contaban con mayores factores de riesgo para complicacién de la enfermedad; entre
estos factores destacan la edad y sexo, ya que los adultos mayores fueron los principales
victimas de esta pandemia, encontrando que la mortalidad en los adultos mayores con
COVID-19 es mayor que la de los pacientes jévenes y de mediana edad, ya que tienen mas

probabilidades de progresar a una enfermedad grave (37).

Desde los primero casos identificados de infeccion por SARS COV 2, se observd que la
edad, se encontraba fuertemente relacionada con el aumento de mortalidad hospitalaria,
en los primeros centros en donde se presenté el brote epidémico se realizaron estudios con
este tema de interés como prioridad, de los cuales podemos citar el realizado entre el 20
de enero y el 15 de febrero de 2020 en el Hospital Renmin de la Universidad de Wuhan, en
donde se recopilaron datos epidemiolégicos de los pacientes mayores de 70 afios
hospitalizados en este centro, con una muestra de 147 pacientes se encontrd una tasa de
letalidad del 28.6%, ademas 88 casos (59,8%) se clasificaron como casos moderados, 42
casos (28,6%) de tipo grave y 16 casos (10,9%) de tipo critico, lo que indica la implicacién
de edad en la gravedad de la enfermedad, ya que estos datos distan mucho de lo que se

muestran en otros estudios realizados a adultos jévenes.

De la misma manera en los estudios realizados en poblacién Latinoamérica, se encontrd
esta asociacién presente, ya que en un estudio epidemioldgico prospectivo realizado en
México y Colombia en donde se analizaron 1 779 877 individuos, 58.2% de los pacientes
eran hombres y el 11,7% eran adultos mayores, en donde las curvas de supervivencia
mostraron un aumento continuo de mortalidad, con tasas mas altas en los ancianos en
México, no asi en el otro pais, ya que este aumentaba Unicamente a los 50 dis de
seguimiento del estudio, justificado esto debido a las politicas publicas implementadas en
ambos paises. Ademas en el modelo de regresion logistica de Cox se encontr0 mayor
fuerza de asociacion con la mortalidad, y edad incluso cuando se ajusta por otros factores

como sexo. (38)
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Dentro de los principales factores de riesgos asociados a mayor gravedad y mortalidad de
la enfermedad, en ancianos infectados por Covid 19 se han encontrado la multimorbilidad,
fragilidad, y alteraciones en bioquimicas en estudios de laboratorio donde destaca el nivel
de linfocitos, LDH, marcadores de inflamacion.

En una investigacion realizada en Hospital de la Universidad de donde se incluyeron a 255
pacientes mayores de 65 afios hospitalizados por neumonia por Covid 19, a quienes se les
dio seguimiento durante 60 dias, se encontré que la hipertension, la diabetes mellitus y la
obesidad fueron las tres comorbilidades mas prevalentes; durante este periodo de
seguimiento se observé que 70 pacientes (27%) habian fallecido. Al realizar el andlisis
multivariado se observé que la edad, la enfermedad renal crénica y el accidente
cerebrovascular previo se asociaron con la muerte. La mayoria de los casos mortales (90%)
ocurrieron en pacientes de 65 afios o mas. Concluyendo que el nivel de CFS fue el Unico
predictor de muerte en los andlisis multivariados, donde se observé la limitacion de la
terapia de soporte vital fue comun en pacientes mayores y vulnerables / fragiles (niveles de
CSF 4-7), observando mayor mortalidad en aquellos que tenian una CSF mayor a 7.(39)
Dentro de las alteraciones de laboratorio que mas frecuentemente se asociaron con peor
prondstico en la infeccion por Covid 19 fueron, alteraciones en tiempos de coagulacion,
nivel de dimero D, interlucina 6, y alteraciones bioquimicas, como aumento del BUN y
desequilibrios hidroelectroliticos como hipokalemia y disnatremias, las cuales ya se habian
asociado previamente como factor de mal prondstico en neumonias bacterianas,
principalmente la hiponatremia, de igual forma que en nuestro estudio se encontré6 una
asociacion entre la presencia de hiponatremia y gravedad de la enfermedad, se han
publicado algunos articulos referentes a esta relacién, encontrandose en la mayoria de ellos
una fuerte asociacién de entre los que podemos mencionar:

En otro estudio observacional unicéntrico realizado en pacientes ingresados en atencién
geriatrica en un gran hospital de Suecia entre el 1 de marzo y el 11 de junio de 2020; donde
se traté a un total de 250 adultos mayores por COVID-19, se evaluaron con la CFSy el
indice de comorbilidad de Charlson (CCIl), se les dio un seguimiento de 25 y 28 dias,
observando que la tasa de mortalidad fue mayor entre los pacientes con COVID-19
representando hasta el 25%, la tasa de alta domiciliaria fue del 44%. La edad mas alta se
asoci6 con la mortalidad intrahospitalaria y menor probabilidad de alta domiciliaria, asi como
a una CSF mayor a 5 y el CCI, pero no el HFRS, fueron predictivos de la mortalidad
hospitalaria (HR 1,93; IC del 95%: 1,02 + 3,65 y HR 1,27; IC del 95%: 1,02 + 1,58,
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respectivamente), los efectos fueron més pronunciados en los hombres, concluyendo que
todos los pacientes geriatricos con COVID-19, 3 de cada 4 sobrevivieron durante el periodo
de estudio. Indicando ademés de la edad, el nivel de fragilidad es un predictor util de los
resultados de COVID-19 a corto plazo en pacientes geriatricos.(40)

En otro estudio retrospectivo multicéntrico en 15 hospitales de los Paises Bajos, que
incluyé a todos los pacientes de 70 afios 0 mas, que fueron hospitalizados con COVID-19
y en quienes se recopilaron datos demograficos, comorbilidad y enfermedad, escala de
severidad y fragilidad clinica (CFS), se incluyeron 1376 pacientes (mediana de edad 78
afios (rango intercuartilico 74-84), 60% varones). En total, 499 (38%) pacientes fallecieron
durante el ingreso hospitalario. Los parametros que indican la presencia de fragilidad (SFC
6-9) se asociaron con mas comorbilidades, menor duracion de los sintomas al momento de
la presentacion (mediana de 4 frente a 7 dias), menor demanda de oxigeno y menores
niveles de proteina C reactiva. En los analisis multivariables, la CSF se asocié de forma
independiente con la mortalidad hospitalaria: en comparacién con los pacientes con CFS 1-
3, los pacientes con CFS 4-5 tenian un riesgo dos veces mayor (odds ratio (OR) 2,0
(intervalo de confianza del 95% (IC ) 1,3-3,0)) y los pacientes con CSF 6-9 tenian un riesgo
tres veces mayor de mortalidad hospitalaria (OR 2,8 (IC del 95%: 1,8-4,3).

En cuanto a nuestro resultados no hay una asociacion de fragilidad con gravedad de la
enfermedad por la COVID-19, sin embargo si se observé que aquellos pacientes con
fragilidad tenian un mayor progresion hacia la gravedad, sobre todo en hombres, con
enfermedad cardiovascular, seguido de hipertension arterial sistémica y diabetes tipo 2.
Habria que hacer otro sub-analisis para valorar los subgrupos de CSF con gravedad de la
enfermedad y su progresion de la misma.

Conclusiones: La mortalidad intrahospitalaria de los pacientes mayores con COVID-19
hospitalizados en los Paises Bajos fue del 38%. La fragilidad se asocié de forma
independiente con una mayor mortalidad hospitalaria, a pesar de que los pacientes de

COVID-19 con fragilidad se presentaron antes al hospital con sintomas menos graves.
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CONCLUSION

La pandemia provocada por el betacoronavirus SARS COV 2, puso en alerta a poblacion
mundial, debido a las implicaciones clinicas que trajo dicha infeccidén. Las manifestaciones
clinicas presentadas durante la infeccién son mdltiples, y el curso de la enfermedad puede
ser desde sintomas leve similares al resfriado comun, hasta severas principalmente
manifestadas como SIRA, alteraciones neurologicas e incluso manifestados por
alteraciones en la coagulacion que condicionen sangrados o embolismos a cualquier nivel.
Por lo que es de vital importancia, la identificacién de los factores prondsticos tempranos,
en la enfermedad, a fin de corregirlos en caso de que sea posible, o clasificar a los pacientes
de acuerdo a factores de riesgo que presenten y de esta manera mantener en vigilancia
estrecha a estos individuos.

En este trabajo se investigo la asociacién entre la fragilidad y la gravedad de la enfermedad
por Covid 19, en adultos mayores de 70 afos, ya que al ser una poblacion vulnerable y de
acuerdo a los factores de riesgo ya comentados, en este grupo etario es en quienes se
presenta una mayor gravedad e la enfermedad, sin embargo hay otros factores que
contribuyen a esta como lo es la fragilidad, la cual en el presente estudio no se vio asociada,
pero si es un indicador para reconocer a aquellos que puedan progresar a una gravedad de
la enfermedad. Sobre todo aquellos con comorbilidades como enfermedad cardiovascular,
hipertension y diabetes, no asi con EPOC, lo que abre camino a la realizacion de otras
investigaciones, mas encaminadas en factores sociodemogréaficos en adultos mayores
infectados por Covid 19.
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ANEXOS

Anexo 1 escala clinica de fragilidad de Rockwood (23)

t 1. MUY EN FORMA

'DESEMPENO

{4.VULNERABLE

{Porsonas que son robustas, activas, i
enargaticas y motivadas Eslasi
porsonas $8 ejercifan reguiarmante. |

Ellos estan en lorma para la edad

leema como fa categotia antenor. Se
ejescilan ocasionaiments,

Parsonas con protlemas medicos neto
que estan bien controladas. Noi
realizan gjercicio actvo rogulavmenlo
mas aifa de caminar
Si bien no uependen de ouas
personas para las

actividad. Una queja comun es:
santirse ‘mas lenfos” y/o sentirse mas
cansados durante & dia

Personas que no benen sindomas dai
enfermedad pero no. estdn lan en:

M .

fabores dianas i
tienen sintomas que himitan m§

i Personas que thanen probiamas con 10das fas :
: actvidades fuera de casa y otras dontro de
:la casa. A menydo tienen diicultades con las
tesCaleras y necesitan ayuda para ol bafo.

tPuedon nocesitar minima asistoncia pa'a
: vestiesa (Quia. propacacion)

6 MODERADAMENTE
'FRAGIL

: Completamente dependientes para culdados ;
ipersonales, por cualquier causa (fisica o
fcognitiva). Incluso asi, elios parecen estables |

7. SEVERAMENTE
FRAG'L y 1o tenen alo riesgo de monr denlro de 103
ploxnm 6 mages.

Covmlemme«o depandientes, acercandose

8. MUY SEVERAMENTE al fin de la vida. Ellos podiian 1o récuperarse :

FR AG'L {incluso por causa da una enfermedad manoc
........... SRR SRR IIEIC LA DO T N OT ool R0 SR A oo oAt KL AP O AT e O o 15
$ : Prowmos a mone. Personas cuya expectativa
H ide vidaes < 6 meses. Quienas no son por o'
‘9. PACIENTE idemas evidentemente fragiles
’ fTERMINAL i

5. LIGERAMENTE
FRAGIL

Pocsonas con enkentecimionio avidento y SITUAGON DE DEMENCIA

Que necestan Syuda en acivdades de la
vida diaria complejas (inanzas, :
Irantporte

tarsas domosticas pesados ;
radicamantos. Genaralmente se observa | 5
UN PIOGREsive deterions en Nacer Compeas
y en caminat fuera de casa solos. i
ipreparacion de alimontos y tateas;
{ domestcas

1. Demencia leve (olvidar detalies de un evento reciante, repote historias, desconaxon soclal):
equivalo a fragitidad lave
Demencia moderada (memoria muy detenoraca) equvale a fragihdad mocerada Pmpdcn_
realizar cuidados perscnales con guia

moncia severa oquwvale o fragihdad sovern. Necesitan asistencia para los cudacos:
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INSTRUMENTO DE CAPTURA DE DATOS

INSTRUMENTO DE CAPTURA DE DATOS.
“HOSPITAL GENERAL REGIONAL 72”
Vicente Santos Guajardo.
Servicio de Geriatria

PROTOCOLO: “ASOCIACION DE FRAGILIDAD CLINICA CON LA GRAVEDAD DE LA ENFERMEDAD POR LA
COVID-19 EN ADULTOS MAYORES DE 70 ANOS HOSPITALIZADOS EN EL HGR 72”

FOLIO:

FECHA:

Sexo: Mujer () Hombre( )
Edad: afos
COMORBILIDADES
Diabetes

Si( ) No()

Hipertensidn arterial sistémica
Si( ) No()

Cardiopatia isquémica

Si() No()

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica
Si() No()

Escala clinica de fragilidad:

PaO2/FiO2:

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Al ser un estudio retrolectivo no se requiere uso de consentimiento informado.
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