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RESUMEN 

Antecedentes: En la actual pandemia COVID-19, iniciada en Wuhan, China (diciembre 2019) 

se presentan tres fenotipos clínicos: leve (80%), moderado (15%) por neumonía y/o 

hipoxemia con inflamación localizada y severa (15%) hiperinflamación sistémica. La mayoría 

de estos pacientes muestran niveles séricos incrementados de citocinas proinflamatorias y 

niveles altos de Proteína C reactiva y Procalcitonina, dos biomarcadores de inflamación 

asociados con alto riesgo de daño orgánico y mortalidad. La proteína C reactiva como 

reactante de fase aguda en infección o inflamación severa, en neumonía por SARS-CoV2 los 

niveles se reportan niveles entre 24.7 a 31.4 mg/dL de acuerdo a un meta-análisis realizado 

en 6320 pacientes en China. Su uso como biomarcador para identificar pacientes graves 

ante su elevación o con posibilidad de egreso hospitalario al disminuir, es un área en 

investigación. 

Objetivo: Determinar si los niveles de proteína C reactiva se correlacionan con los días de 

estancia intrahospitalaria en pacientes con Neumonía atípica por SARS-CoV2 moderada a 

severa. 

Material y métodos: Estudio observacional cohorte, retrospectivo evaluando los niveles de 

proteína C reactiva en pacientes hospitalizados por COVID-19 al inicio y egreso de su 

hospitalización. Población de estudio: pacientes hospitalizados por COVID-19 en el Hospital 

General Regional 1. El resultado primario es determinar si los niveles de proteína C reactiva 

se correlacionan con los días de estancia intrahospitalaria en pacientes con Neumonía 

atípica por SARS-CoV2 moderada a severa para el ingreso hospitalario seguro. 

Recursos: Investigador principal y asesores, instalaciones y servicios del Hospital, 

consentimientos informados, computadora, impresora, sistema electrónico de laboratorios 

y estudios de imagen 

Experiencia del grupo: Primer proyecto de investigación de este grupo de médicos como 

equipo.  

Palabras clave: COVID-19; citocinas, inflamación, proteína C reactiva; estancia hospitalaria; 

mortalidad. 
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MARCO TEÓRICO 

 

ANTECEDENTES 

En la actual pandemia por Coronavirus SARS CoV-2 iniciada en Wuhan, China en 

diciembre del año 2019, caracterizada por tres fenotipos clínicos: leve (80% de casos), 

moderado (15% de los casos con neumonía manifiesta con o sin hipoxemia asociada a 

inflamación localizada, y severa (15% de los casos) con hiperinflamación sistémica con un 

índice de fatalidad del 1 a 2% (1). 

El SARS CoV-2 es un coronavirus beta zoonótico que infecta células humanas por 

medio de la proteína de envoltura S (spike) al activar a la proteasa de serina TMPRSS2 y 

unirse a la enzima convertidora de Angiotensina humana tipo 2 que se encuentra en las 

células alveolares tipo 2, endotelio, corazón, riñón y enterocitos (2). Existe regulación a la 

baja de la enzima convertidora de angiotensina y propagación de la proteína S ocasionando 

disfunción del sistema Renina-Angiotensina aumentando la permeabilidad vascular 

induciendo lesión pulmonar aguda (3). 

Se ha observado que el SARS CoV-2 comparte casi 80% del genoma de SARS-CoV, 

virus que causó una epidemia en 2012 con enfermedades respiratorias severas (4) 

 

Generalidades sobre proteína C reactiva 

 La proteína C reactiva es una proteína sérica pentamérica de la familia de la 

pentraxina (5) que en el humano se libera en el hígado como reactante de fase aguda en 

caso de estados de infección o inflamatorios severos (6). Contiene 5 sitios de unión de 

fosfocolina a calcio principalmente con residuos de Aspartato y Tirosina (7), sin embargo, 

para su completo funcionamiento, la forma nativa debe exponerse a pH ácido para exponer 

los sitios de unión a otros ligandos, un ejemplo de esto es su unión a LDL (8). 

  Durante la inflamación, la proteína C reactiva cambia de configuración a una forma 

monomérica, la cual tiene un efecto proinflamatorio y protrombótico (5) que inicia 

principalmente con la activación del endotelio a través de la regulación positiva de 

moléculas de adhesión (9) además de la activación de la cascada de coagulación a través de 

la unión de balsas lipídicas (10) 
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Inmunopatología del COVID 19 

Varios estudios muestran cambios relevantes que ocurren en la respuesta innata y 

adaptativa del sistema inmunológico en pacientes con COVID 19, en particular es común la 

linfopenia y modulación de los neutrófilos totales (11), pareciendo estar relacionados con 

la severidad de enfermedad, (12). Existe un decremento marcado en niveles de linfocitos 

CD4, CD8 y Natural killer circulantes, (13) (14) incluyendo celularidad general del tipo 

monocitos, eosinófilos y basófilos circulantes (15) 

La mayoría de estos pacientes muestran niveles séricos incrementados de citocinas 

proinflamatorias como Interleucina (IL) IL 6, 1, 1B, 2, 8, 17 (17), Factor estimulante de 

colonias de Granulocitos  y Monocitos (GM-CSF), Proteína inflamatoria de Macrófago 1 

(MIP-1), Factor de necrosis Tumoral alfa (TNF-a) (16), (18), así como altos niveles de 

Proteína C reactiva de alta sensibilidad (Hs-RCP) y Procalcitonina, dos marcadores de 

inflamación importantes asociados con alto riesgo de daño orgánico y mortalidad (19) 

Existe similitud entre SARS CoV y SARS CoV-2 en cuanto a infección de monocitos y 

macrófagos por un mecanismo aun no bien dilucidado, siendo posible que el virus sea capaz 

de unirse a otros receptores específicos y/o por otros mecanismos de entrada (19), incluso 

mostrándose en estudios que los pacientes fallecidos comparados con sobrevivientes 

cuentan con menor porcentaje de conteo de linfocitos CD3, CD4 y CD8, tomándose en 

cuenta como valor predictivo positivo falla orgánica, neumonía severa y mortalidad 

intrahospitalaria (19). 

La linfopenia observada depende de que el SARS CoV-2 puede infectar linfocitos que 

expresan receptores de Enzima convertidora de Angiotensina tipo 2 (ECA 2), sin embargo, 

no hay datos disponibles de disminución de tamaño de ganglios linfáticos (20). 

En pacientes con COVID 19, no mostraron unión cruzada con la subunidad S1 de la 

proteína Spike de SARS CoV, mientras que ha sido observada reacción cruzada en muestras 

séricas a antígenos de nucleocápside de SARS CoV (21), Dicho estudio menciona que 96.8% 

de pacientes estudiados mostró seroconversión de IgM a IgG dentro de los primeros 20 días 

posterior al inicio de los síntomas, con títulos en meseta dentro de los 6 días posteriores a 

la seroconversión, cabe destacar que 100% de los pacientes tuvo IgG específicas 

aproximadamente 17 a 19 días posteriores al inicio de los síntomas  (21) 
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Citocinas proinflamatorias y daño pulmonar 

Cambios extensos de niveles de citocinas juegan un rol pivote en la patogénesis del 

COVID 19. Dicha hipercitocinemia también llamada “Tormenta de Citocinas”, ha sido 

propuesto como uno de los factores principales que llevan al proceso patológico 

determinado por incremento de permeabilidad vascular, fuga de plasma, coagulación 

intravascular diseminada, observado en los pacientes que cuentan con síntomas 

respiratorios que amenazan la vida (14).  

Se ha determinado que las concentraciones en plasma de IL-1B, IL1ra, IL 2, IL 4, IL 5, 

IL 10, IL 12, IL17, Quimocina IP-10, Factor de crecimiento de fibroblastos (FGF), GM-CSF, 

Interferón gamma (IFN G), Proteína quimioatrayente de Macrófagos tipo 1 (MCP.1), MIP 1A 

Y B, Factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF), TNF alfa y Factor de crecimiento 

vascular endotelial (VEFG) fueron mayores en pacientes en Unidad de Terapia Intensiva 

seguido de pacientes hospitalizados fuera de la unidad de terapia intensiva que en 

pacientes adultos sanos, observando una correlación con la severidad de la enfermedad 

(22). 

Otro estudio mostro que concentraciones más altas de las quimiocinas estaban 

asociadas con el daño pulmonar demostrada en el puntaje de Murray (23), por lo que se 

espera que la severidad de la infección correlacione con los niveles de citocinas y sea tal la 

causa de deterioro clínico 

 

Vías de señalización desencadenadas por SARS CoV-2 

La proteina Spike se une al receptor ECA 2, favoreciendo la endocitosis del RNA viral 

reconocido como Patrón molecular asociado a patógeno (PAMPs), detectado por 

receptores de reconocimiento de patrones, incluido en la familiar de receptores tipo Toll 

(TLR), El RNA viral de SARS CoV es reconocido por receptores endosomales de RNA, TLR3 y 

TLR 7/8 y el sensor citosólico de RNA gen inducido por ácido retinoico (RIG-I) (24).  

Como consecuencia del reconocimiento viral, se activan señales de transducción 

cruciales para respuesta antiviral adecuada como el factor 3 regulado por Interferón (IRF-

3), factor nuclear Kappa B (NF-kB), JAK/STAT (Transcripción de activador y transductor de 

señales. La infección viral puede inducir activación de vías intracelulares compartidas, en 

particular aquellas involucradas principalmente en la respuesta inmunológica innata (25). 

 

 



8 
 

Vía de señalización de NF-kB 

Es un regulador crucial de respuesta innata y adaptativa. En condiciones basales, es 

retenido en el citoplasma por proteínas inhibitorias (IkBs), estímulos celulares incluidos 

patógenos inducen fosforilación, ubiquitinización y degradación de las proteasas, 

promoviendo translocación nuclear de NF-kB, su activación ha sido reportada en 

inmunopatología inflamatoria implicada en el pulmón, inducida por respiratorios virales 

incluido SARS CoV (26), (27) 

Wang y colaboradores demostraron en macrófagos de murino que la exposición de 

proteína Spike de SARS CoV indujo una liberación masiva de Interleucina 6 (IL-6), y TNFa 

dependientes de tiempo y concentración. NF-kB es requería para la inducción de IL-6 y TNF 

a secundaria a la exposición de proteína Spike (28). 

 

Vía de Señalización IL-6/JAK/STAT  

Descubierto como mediador primario de señalización intracelular inducido por INF 

en células del sistema inmune y hematopoyéticas, la vía de señalización JAK/STAT es una 

llave de transducción de señales extracelulares por un gran número de citocinas, linfocinas 

y factores de crecimiento, en particular un subgrupo de citocinas emplea la via de 

señalización JAK/STAT para inducir sus efectos biológicos (16). La familia de (JAK) incluye 4 

tirosin cinasas intracelulares: JAK 1, JAK2, JAK3 y TYK2 (proteína de tirosin sinasa 2), las 

cuales fosforilan y activan las vías de señalización mediadas por STAT (29). 

Una de las mayores activadoras de esta vía es la IL-6, reportada dramáticamente 

incrementada en pacientes con COVID 19 (16), (18). La IL-6 ha sido reportada activadora de 

numerosos tipos celulares que expresan receptor glicoproteína gp130 y receptor de 

membrana de IL 6, promoviendo activación de señal JAK/STAT (30).  

La IL 6 es producida por múltiples tejidos, incluidos los macrófagos activados, las 

células musculares lisas y el endotelio vascular. Estimula producción de MCP–1, de los 

macrófagos para promover aterogénesis (31), incrementa la expresión de moléculas de 

adhesión celular (32), (33) y estimula la proliferación y migración de células musculares lisas 

vasculares (34). 

Los incrementos de IL-6 pueden estar implicados en parte en enfermedades 

cardiovasculares, resultando en microangiopatía trombótica difusa en pacientes con COVID 

19 (35). 
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Se ha demostrado que la IL-6 es inducida por Angiotensina II, producida de manera 

local por vasos inflamados de una manera dependiente de JAK/STAT (36). Se ha visto que el 

Receptor de Angiotensina II tipo 1 (AT1), activa la vía de señalización de JAK/STAT y 

promueve la producción subsecuente de IL-6 (36), (37). 

Se ha demostrado que la proteína Spike del SARS-CoV-2 regular expresión a la baja 

de receptores ECA2, llevando a una sobreproducción de angiotensina II, realzando la 

producción de IL-6 dependiente de AT1/JAK/STAT, y posteriormente llevando a inflamación 

vascular y daño pulmonar asociado a implemento del sistema renina-angiotensina (38). 

Se reporta que la activación de STAT 3 es requerida para completar la inducción de 

la vía de NF-kB. Una vez activada induce múltiples enfermedades inflamatorias y 

autoinmunes (39). La amplificación de IL-6 promueve la producción y secreción de citocinas 

proinflamatorias y reclutamiento de células mieloides y linfoides (40), además se ha 

encontrado que la metaloproteasa ADAM17 media la transactivación del Factor de 

crecimiento epidérmico inducido por Angiotensina en células musculares lisas (38). 

Existen preocupaciones principalmente sobre evidencia reportando que la 

activación de las vías de JAK/STAT mediadas por IFN es requerida para la inducción de varios 

genes regulados por IFN, jugando un rol pivote en el sistema de defensa innato contra 

infecciones virales, por lo tanto, es probable que la inhibición de la señales JAK/STAT 

produzca una discapacidad de respuesta antiviral mediada por Interferón, exacerbando la 

infección por SARS –CoV-2, Sin embargo, el bloqueo de entrada viral y la atenuación de la 

respuesta excesiva inflamatoria del hospedero brinda un uso racional fuerte de los 

Inhibidores de las Vías JAK/STAT para el manejo de pacientes con COVID 19 (4).  

 

Importancia de biomarcadores de inflamación en la neumonía por SARS-COV2 

 Existen algunos estudios que han intentado puntualizar el momento ideal y qué 

biomarcadores se deben utilizar para darle seguimiento a la infección por SARS-COV2 o bien 

para identificar si son predictivos para el desenlace del paciente. Esta necesidad ha surgido 

de los altos costos para la cuantificación de citocinas en la mayoría de los laboratorios o en 

el caso de nuestra práctica médica, los estudios deberían subrogarse a unidades con 

laboratorios especializados o particulares. 

Por lo anterior, se han utilizado biomarcadores como la ferritina, la deshidrogenasa 

láctica (DHL) y la proteína C reactiva (PCR) que correlacionan con los valores de IL-6, además 

de las alteraciones ya reconocidas en la biometría hemática como la linfopenia (41). 
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Particularmente la proteína C reactiva se ha asociado al desarrollo de enfermedad 

severa y pese a que los estudios iniciales se realizaban con muestras menores a 50 pacientes 

(42) sigue estando vigente como marcador de inflamación, incluso recientemente la 

relación de los niveles de albumina—proteína C reactiva (muy en estudio en paciente con 

cáncer de colon), así como la relación linfocito-neutrófilo han ganado espacio en esta área 

de estudio como predictores de desenlace adverso como intubación o  muerte en pacientes 

con manejo avanzado de la vía aérea (43)  

En un estudio prospectivo evaluando si los niveles de IL-6, proteína C reactiva y 

procalcitonina elevados se asociaban con enfermedad severa, identificaron que los niveles 

de procalcitonina son factor independiente de severidad en COVID-19 y que los niveles de 

proteína C-reactiva e IL-6 tienen una gran correlación con la severidad de COVID-19. 

Además, en el análisis multivariado, identificaron que los siguientes factores tenían mayor 

asociación de riesgo para enfermedad severa: niveles de IL-6, la edad, los niveles de 

proteína C reactiva, la edad, los niveles de procalcitonina y la edad (44). 

A destacar respecto a la interpretación de los niveles de proteína C reactiva, es que 

los puntos de corte utilizados varían dependiendo la entidad, siendo de utilidad para 

distinguir entre infecciones bacterianas y virales. Múltiples estudios se han enfocado en la 

proteína C reactiva, en una revisión evidenció que la sensibilidad y especificidad reportada 

en 18 ensayos variaba entre 61.2 a 100% y 26-100% para identificar infecciones bacterianas 

(45). Para distinguir de neumonía viral y bacteriana los niveles de PCR son más elevados en 

esta última, considerando el punto de corte con mayor sensibilidad y especificidad entre 40 

para infección viral y >80 mg/dL par bacteriana (46). 

En el caso de neumonía por SARS-CoV2 los niveles de proteína C reactiva se reportan 

entre 24.7 a 31.4 mg/dL de acuerdo a un meta-análisis realizado en 6320 pacientes en 

China, evaluado en 4409 pacientes con una p significativa (47), por lo que valores más allá 

de este rango podrían asociarse a otros procesos agregados como se ha demostrado 

previamente y parece que en infección por SARS CoV-2 sigue un patrón similar. 

Por lo anterior, es importante la monitorización de los niveles de la proteína C 

reactiva e identificar oportunamente elevaciones de la misma o su descenso. Al inicio de la 

pandemia se consideraba que la asociación con infecciones nosocomiales y neumonía por 

SARS-CoV2 era casi nula, no obstante, en nuestra población clínicamente muchos parecían 

comportarse como neumonías asociadas a ventilación mecánica de tipo bacteriano, esto 

último podría ser otro enfoque de estudio, sin embargo, al menos en la práctica 

hospitalaria, faltaron cultivos de aspirado bronquial que confirmaran el crecimiento 

bacteriano. 
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Un dato que nos permite orientar la sospecha, es precisamente la elevación de la 

proteína C reactiva respecto al día previo. En una cohorte retrospectiva, se identificó que 

en valores de proteína C reactiva por encima de 3.47 mg/L/h, identificaban infecciones 

bacterianas con una especificidad del 93.8% y sensibilidad de 50% (48)  

Además de la proteína C reactiva, otro marcador indirecto de inflamación, aunque 

es reconocido más por su respuesta ante la coagulación, es el dímero D, cuyo papel se 

explica por la inmunopatología del daño endotelial asociado a depósitos intralveolares de 

fibrina, con trombosis difusa de pequeños vasos y que, en estadios tempranos de COVID, 

su elevación 3 a 4 veces se asocia con peor pronóstico (49). 

En un análisis retrospectivo, realizado en Alemania se evaluaron los cambios 

dinámicos del dímero D y la proteína C reactiva en pacientes que sobrevivieron o fallecieron 

secundario a neumonía por SARS-COV2, a través del calculo de velocidad de incremento de 

ambos como variables continuas, lo que permitió que se determinaran los valores debajo 

del límite de detección y posteriormente evaluando la asociación en el desenlace de cada 

paciente valorado con la prueba del Wilcoxon. Lo que encontraron fue una asociación entre 

una elevación al doble de los niveles de Dímero D iniciales o más bajos con una p 0.017, algo 

similar con lo analizado para los niveles de Proteína C reactiva pero con mayor significancia 

estadística con una p <0.001 con rangos intercuartiles de 1.4 a 6.0 mg/dL/día en los 

pacientes que fallecieron, aunque el valor que con mayor fuerza se asoció a muerte, fue la 

elevación de dímero D (50).  

 

Medicamentos utilizados en el hospital con enfoque en la inflamación asociada a 

neumonía atípica por SARS-CoV2 

Dentro de las diversas opciones terapéuticas basadas en la fisiopatología de la 

infección, se considera que la respuesta inflamatoria exacerbada generada por SARS-COV2 

sería un punto clave para evitar la progresión y secuelas, proponiendo así medicamentos 

con efecto sobre citocinas proinflamatorias como Tocilizumab inhibidor de IL-6, o 

medicamentos recientemente aprobados por la FDA y Cofepris como el Baricitinib, inhibidor 

de tirosin cinasa Janus 1 y 2 que actúan a nivel intracelular y reducen la liberación de 

citocinas inflamatorias. Asociado a este último medicamento, el Ruxolitinib, de la misma 

familia de inhibidores directos, se ha propuesto como alternativa durante la pandemia (51) 

en nuestro hospital. En este protocolo solo se describirán aquellos que fueron utilizados en 

los pacientes que cumplieron los criterios de inclusión y cuyo enfoque principal fue la 

tormenta de citocinas, no con finalidad comparativa, únicamente para ver si hubo alguna 

relación con el tratamiento y los días de estancia intrahospitalaria, por lo que describiré a 
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los Glucocorticoides (dexametasona y metilprednisolona), así como inhibidores de 

interleucina 6 y de tirosin cinasa. 

A partir del ensayo descrito en el New England Journal of Medicine sobre le uso de 

dexametasona en los pacientes con SARS-COV2, surgió una pequeña esperanza para el 

manejo de los paciente con cuadros severos, se trató en un ensayo clínico controlado 

comparando posibles tratamientos, haciendo uso de dexametasona 6mg cada 24 horas por 

10 días, evaluando la mortalidad a 28 días, de la cual se evidenció una disminución de la 

mortalidad al 22.9% en el grupo de tratamiento con una tasa ajustada a edad de 0.83 con 

intervalo de confianza del 95% y p <0.001, especialmente en aquellos pacientes que 

recibieron oxígeno o ameritaron ventilación mecánica invasiva, con un beneficio si se 

llevaba el tratamiento por más de 7 días (52). 

Por tanto, es importante recordar que la Dexametasona es un glucocorticoide 

sintético que posee un Flúor en el carbono 9 con potencia 10 veces mayor a la 

hidrocortisona. El eje hipotálamo (núcleo paraventricular) - hipófisis anterior – adrenal (53), 

permite la liberación de cortisol ante estrés o inflamación, el cual actúa vía intracelular a 

través del receptor de glucocorticoides nuclear, que transcribe de manera positiva o 

negativa uniéndose a los elementos de respuesta a glucocorticoides y con ello 

desencadenas efectos inmunológicos, metabólicos, neurales y cardiovasculares de manera 

transitoria por efecto de retroalimentación negativa (54). 

Los glucocorticoides tienen 3 efectos/blancos principales: producción de moléculas 

bioactivas, migración de macrófagos o leucocitos, regulación de la inmunidad celular y 

humoral (55). Particularmente en la infección por SARS-COV2 se ha hipotetizado 

insensibilidad o resistencia desarrollada por las células infectadas (56) 

Otro de los medicamentos utilizados con enfoque en la tormenta de citocinas, 

especialmente contra la IL-6, fue el Tocilizumab, el cuanto es un agente que bloquea al 

receptor de IL-6 inicialmente utilizado en el tratamiento de artritis reumatoide refractaria y 

artritis idiopática juvenil, pero que en el 2017 fue aprobado como tratamiento para el 

síndrome de liberación de citocinas (57) y es por ello que se ha propuesto para el manejo 

en neumonía atípica por SARS-CoV2 y la tormenta de citocinas. 

En una revisión sistemática y metanálisis de este año evidenció que el efecto del 

medicamento sobre el riesgo de ventilación mecánica resulta con un riesgo relativo de 0.71 

(95%CI 0.52–0.96, I2 = 0%), que corresponde a un número necesario a tratar de 17; en 

cuanto a su mortalidad se encontró una RR de 0.58 independientemente del grado de 

severidad de la infección (58), por lo que aun se siguen investigaciones respecto al efecto 

del mismo, debido a que en la última actualización del National Institutes of Health aún se 

encuentra con un nivel de evidencia III con un grado de recomendación A, por lo que son 

importantes ensayos clínicos que realmente evalúen el medicamento. 
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Por su parte, respecto a la vía de JAK/STAT, se han propuesto los inhibidores de 

tirosin cinasa. El Ruxolitinib (INC424) es un inhibidor reversible de clase I selectivo de Janus 

kinase (JAK) 1 y 2, al competir con Adenosin trifosfato (ATP) en el sitio catalítico de tirosina 

cinasas de JAK, aprobado por la FDA en el 2011 para el tratamiento de Mielofibrosis por su 

efecto significativo en la reducción de esplenomegalia compensatoria a la pancitopenia y la 

carga sintomática favoreciendo la sobrevida (29).  

También está indicado en Policitemia vera y actualmente se encuentra en estudio 

en enfermedad injerto contra huésped en el trasplante alogénico de células 

hematopoyéticas y por su mecanismo de acción, los inhibidores de señalización de JAK 

como baricitinib (aprobados para manejo de Artritis reumatoide), fedratinib y ruxolitinib, 

han reportado atenuar la respuesta inflamatoria del hospedero asociada liberación masiva 

de citocinas y quimiocinas proinflamatorias (59) y sean efectivos contra las consecuencias 

de los niveles elevados de citocinas observados en pacientes con COVID 19 (60) 

En neumonía por SARS-CoV2 recientemente se realizó un meta-análisis 

demostrando que el ruxolitinib tiene un efecto en disminuir el tiempo de ventilación 

mecánica, hospitalización, necesidad de vasopresores así como disminución en la 

mortalidad a 28 días con un odds ratio de 1.48 (intervalo de confianza del 95% con p:0.45), 

sin embargo en este estudio solo se contó con 168 pacientes en total, de los cuales 122 fue 

de cohortes y el resto en casos clínicos y estudios controlados, por lo que es necesario 

continuar investigaciones para confirmar dichos hallazgos (61) 

 

Implicación de sanitaria de pandemia por SARS-CoV2 

 Los sistemas de salud a nivel mundial se vieron afectaros por esta pandemia, debido 

a la alta tasa de hospitalización y servicios de unidad de cuidados intensivos, con pacientes 

graves que ameritaban uso de ventilación mecánica invasiva, lo que implica además el uso 

de medicamentos intravenosos que deben ministrarse en dispositivos de bombas de 

infusión como sedantes, vasopresores, relajantes musculares, entre otros.  

Durante el año 2020, hubo gran escasez de medicamentos, falta de bombas de 

infusión, incluso de ventiladores, que el curso y evolución de los pacientes con criterios de 

severidad se veía mermado, incrementando la tasa de mortalidad debido a asincronías, 

infecciones asociadas a ventilación mecánica con estados de choque refractarios. 

 No solo en nuestro país se ha visto esta deficiencia, en un estudio observacional 

retrospectivo en Turquía, evaluaron la tasa de mortalidad que se reportó en un 9.6% del 

total de los casos, considerando que tenían limitaciones terapéuticas que en otros países 

han permitido mayor sobrevida como el uso de ECMO (62) 

 En una cohorte de población mexicana realizada en Tabasco evidenciaron que la 

mayoría de los pacientes que fallecieron por neumonía atípica eran hombres (60.1%) con 
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un tiempo de estancia intrahospitalaria de 4.75 +/- 4.4 días, ingresando principalmente por 

disnea en un 88.7% y que al menos en dicho hospital, los medicamentos más utilizados 

fueron azitromicina 69.6%, hidroxicloroquina 53% y oseltamivir en un 27.3%. en este 

estudio llama la atención la corta estancia intrahospitalaria, ¿habrá afectado el grado y 

tiempo de evolución con el que se presentaron por primera vez estos pacientes para 

atención médica? Esto podría ser una posibilidad ya que en sus gráficos se demuestra que 

la mayoría permanecía solo un día en hospitalización y encontraron que al menos en su 

población la hipertensión (que nos refleja gran daño endotelial, así como expresión de 

receptores de enzima convertidora de angiotensina) fue la principal enfermedad en su 

población (63). 

 En revistas indexadas, son pocos los estudios estadísticos con cohortes amplias de 

lo ocurrido en nuestra población, por lo que es necesario que centros de gran concentración 

reporten su casuística para evidenciar las áreas de oportunidad que tenemos en México. 

En México se reportan 954 010 pacientes que ameritaron hospitalización de 3 528 

972 casos reportados como positivos para SARS-COV2 solo por reacción en cadena de 

polimerasa y una tasa de mortalidad del 212.5 por cada 100 000 habitantes en nuestro país 

(64). Esto refleja la necesidad de seguir buscando alternativas terapéuticas para disminuir 

la tasa de mortalidad y el requerimiento de hospitalizaciones e incluso de manejo avanzado 

de vía aérea, lo que conlleva a altos gastos en atención por cuadro agudo de la infección. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Buscamos identificar un parámetro que guie el tiempo de estancia hospitalaria ideal 

en la atención del paciente con neumonía atípica, así como otros determinantes que 

permitan la optimización de recursos durante la hospitalización, como la edad, sexo, 

comorbilidades, factores clínicos y bioquímicos, tiempo y tipo de tratamiento empleado. 

 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Los niveles de proteína C reactiva se correlacionan con los días de estancia 

intrahospitalaria en pacientes con neumonía por SARS-COV2 moderada a severa? 

 

JUSTIFICACIÓN 

Como parte de mi formación en Medicina Interna llevada a cabo en el Instituto 

Mexicano del Seguro Social (IMSS) y habiendo cursado ésta, durante la actual pandemia por 

SARS-CoV2, resulta pertinente abordar este tema y buscar mejores herramientas para la 

atención y pronóstico de los pacientes, ya que como misión del IMSS, se busca otorgar a los 

trabajadores mexicanos y a sus familias, la protección suficiente y oportuna ante 

contingencias, tales como la enfermedad (la actual neumonía por COVID), la invalidez (las 

posibles secuelas atribuidas a COVID hasta este momento), la vejez (atención a todos los 

grupos de edad afectados) o la muerte (México que lleva una alta tasa de mortalidad en 

esta pandemia), por lo que la contribución al instituto sería encontrar una herramienta o 

parámetro clínico y de laboratorio que permita optimizar la atención a toda la población 

afectada para disminuir los costos y evidentemente, beneficiar a la comunidad afectada por 

este virus. 

La finalidad es identificar a los pacientes con probabilidad de larga estancia 

intrahospitalaria, debido a que esto implica la necesidad de ventilación mecánica invasiva 

así como a mayores complicaciones asociadas a los cuidados de la salud como infecciones 

nosocomiales, lesión renal aguda, falla orgánica múltiple; así como reducir los insumos 

médicos requeridos por cama censable, debido a que en el 2020, las hospitalizaciones por 

COVID correspondieron a la 3ª causa de motivos de egreso, con una relación Días-paciente 

de 726, que corresponde al 9% de las hospitalizaciones totales, o la creación de unidades 

ambulatorias o temporales para contener la cantidad de pacientes afectados, solo esto 

último ameritó la inversión de al menos 2 833.5 millones pesos en el 2020 (65) y con ello 

poder optimizar los recursos y continuar la atención de todas las enfermedades. 
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 Finalmente, el identificar las áreas de oportunidad en la atención de pacientes con 

SARS-CoV2, permitirá guiar de manera oportuna su manejo, disminuyendo los recursos y 

gastos excesivos acumulados por esta pandemia, para no olvidar las enfermedades que 

siguen aquejando a nuestra población mexicana. 

 

 

METODOLOGÍA 

OBJETIVOS 

Primario: 

• Determinar si los niveles de proteína C reactiva se correlacionan con los días de 

estancia intrahospitalaria en pacientes con Neumonía atípica por SARS-CoV2 

moderada a severa. 

Secundarios: 

1. Describir las características clínicas y demográficas de los pacientes atendidos por 

neumonía atípica por SARS-COV2 en el Hospital General Regional 1 

2. Determinar los días de estancia intrahospitalaria promedio en pacientes en estudio 

3. Determinar si los niveles de proteína C reactiva correlacionan con el requerimiento 

de ventilación mecánica invasiva 

4. Determinar si los niveles de proteína C reactiva correlacionan con la severidad de 

afectación parenquimatosa por estudio de imagen 

5. Realizar curva ROC para determinar el punto de corte de proteína C reactiva que 

pudiera ser predictor de larga estancia intrahospitalaria 

6. Realizar un análisis multivariado de los factores que influyen en los días de estancia 

intrahospitalaria  

7. Identificar factores que disminuyen los días de estancia intrahospitalaria como 

propuestas de manejo subsecuente. 

 

HIPÓTESIS 

1. La proteína C reactiva elevada se relaciona con el tiempo de estancia 

intrahospitalaria en pacientes con Neumonía atípica por SARS-CoV2 moderada a 

severa del Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sánchez Navarro” 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

Tipo de estudio: 

• Observacional y descriptivo 

 

Variables: 

VARIABLES 
INDEPENDIENTES 

DEFINICIÓN 
INDICADOR 

Tipo de 
variable CONCEPTUAL OPERACIONAL 

Edad 

Tiempo que ha vivido 
una persona o ser vivo 
contando desde su 

nacimiento. 

Medida en años Años 
cumplidos 

Cuantitativa 
de razón 

Sexo 
Condición orgánica que 

distingue a los machos 
de las hembras 

Mujer u hombre de 

acuerdo al registro 
en expediente 

Hombre o 

mujer 

Cualitativa 

dicotómica 

N
iv

el
es

 s
ér

ic
os

 d
e:

 

Proteína C 
reactiva 

Proteína plasmática 
liberada en el hígado, 
que aumenta en 
respuesta a la 
inflamación, valores 

normales de 0-0.5 
mg/dL 

Medición 
cuantitativa con 
valores 
estandarizados del 
laboratorio del HGR 

1. Uso como 
marcador de 
inflamación y 
severidad, hipótesis 
de que permitirá 
correlacionar con 
días de estancia 

intrahospitalaria 

Rango normal 
entre 0-0.5 
mg/dL. 
Elevada si: >1 
mg/dL 

Cuantitativa 
continua  

Deshidrogenasa 
láctica 

Enzima cuyo aumento 
sérico se relaciona con 

destrucción o 
proliferación celular en 

caso de infecciones, 
tumores, inflamación, 
valores normales 135-
214 U/L 

Medición 
enzimática 

colorimétrica y 
calculada con 

valores 
estandarizados del 
laboratorio del HGR 
1. Uso como 
marcador de 
inflamación 

Rango normal 
entre 135 y 

214 U/L. 
Elevada si: 

>250 U/L 

Cuantitativa 
continua  

Dímero D Producto de 
degradación de la 
fibrina (2 fragmentos de 
fibrina unidos por 
entrecruzamiento) que 
refleja el proceso de 
fibrinólisis después de 
formarse un coágulo. 
Valores normales 0-0.5 
mcg/mL 

Medida por 
Turbometría, con 
valores 
estandarizados del 
laboratorio del HGR 
1. Uso como 
marcador de 
inflamación, 
coagulación y 
severidad en 

Rango normal 
entre 0-0.5 
mcg/mL, 
Elevado si >1 
mcg/mL 

Cuantitativa 
continua  
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infección por SARS-
CoV2 

Velocidad de 
sedimentación 
globular 

Medida indirecta de 
inflamación por la 
rapidez en que se 

precipitan los 
eritrocitos en un tubo 
de ensayo largo y 
estrecho, Valores 
normales 0-20 mm/h 

Medida por técnica 
de Westergren con 
valores 

estandarizados del 
laboratorio del HGR 
1. Uso como 
marcador de 
inflamación 
sistémica 

Rango normal 
0-20 mm/h 
Elevado si <50 

años hombre: 
>15, mujer >20 
Si >50 años 
hombre: >20, 
mujer: >30 
mm/h 

Cuantitativa 
continua 

Ferritina Proteína celular para el 
depósito de hierro que 
se eleva como 
reactante de 
inflamación. Valores 
normales 15-150 ng/mL 

Medida por quimio-
luminiscencia con 
valores 
estandarizados del 
laboratorio del HGR 
1, Uso como 

reactante de 
inflamación 

Rango normal 
entre 15 y 150 
ng/dL. Elevado 
si >500 ng/mL 

Cuantitativa 
continua 

N
ú

m
er

o
 

Linfocitos Leucocito de 12 micras 
en sangre y tejido 
linfático, con función de 
regulación de respuesta 
inmune innata y 

adaptativa. Valores 
normales en sangre 1.5-
4.1 célulasx103 

Medidos por 
citometría de flujo 
con valores 
estandarizados del 
laboratorio del HGR 

1 

Recuento 
entre 1500 y 
4100 células 
Linfopenia si 
<1500 y 

linfocitosis si 
>4100 células 

Cuantitativa 
continua 

C
o

m
or

b
ili

d
ad

es
 

Sobrepeso Acumulación anormal o 
excesiva de grasa que 
puede ser perjudicial 
para la salud 
determinada por índice 
de masa corporal (IMC) 
25-29.9 kg/m2 

Determinada por 
índice de masa 
corporal entre 25 y 
29.9 kg/m2 como 
posible factor de 
riesgo de 
complicaciones 

IMC por Peso y 
talla. 
Rango 25-29.9 
kg/m2 
Peso normal 
de 18.5 a 24.9 
kg/m2 

Cualitativa 
nominal 

Obesidad Acumulación anormal o 
excesiva de grasa que 
puede ser perjudicial 
para la salud 
determinada por IMC 
≥30 kg/m2 

Determinada por 
índice de masa 
corporal mayor o 
igual a 30 kg/m2 
como posible factor 
de riesgo de 
complicaciones 

IMC por Peso y 
talla. 
Rango >30 kg/ 
m2 
Peso normal 
de 18.5 a 24.9 
kg/m2 

Cualitativa 
nominal 

Cardiopatía 
crónica 

Síndrome con 
disminución del aporte 

de sangre oxigenada al 
miocardio que de 
manera estructural y/o 

funcional afecte el libre 
flujo de sangre de una o 

más arterias epicárdicas 
o de la microcirculación 

Determinada por el 
antecedente de 

infarto del 
miocardio (>3 
meses), angina, 

cirugía de 
revascularización 

con o sin consumo 
de medicamentos 
para falla cardiaca o 

Si/No tiene 
antecedente(s)  

Cualitativa 
dicotómica 
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cardiopatía 
isquémica 

Neumopatía 
crónica 

Antecedente de patología pulmonar crónica, 
como asma, enfermedad pulmonar obstructiva 
crónica (bronquitis o enfisema), hipertensión 

pulmonar, síndrome de apnea, hipopnea del 
sueño, con uso previo broncodilatadores y/o 
de  oxígeno suplementario o tratamiento 
específico; no atribuido a patología actual. 

Si/No tiene 
antecedente(s) 

Cualitativa 
dicotómica 

Tabaquismo Trastorno relacionado 
con el tabaco, con 
tolerancia, 
dependencia o adicción 
al tabaco por al menos 
12 meses 

Consumo de 
cigarrillo activo a 
razón 3 o más 
cigarrillos al día por 
más de 1 año por 
riesgo cardio-
vascular o índice 
tabáquico >10 

paquetes/año 

Si/No fuma 3 o 
más cigarrillos 
al día por más 
de 1 año o 
Si/No tiene 
índice 
tabáquico >10 
paq/año 

Cualitativa 
dicotómica 

Índice de 
comorbilidad 
de Charlson 

Sistema de evaluación 
de esperanza de vida al 
año y diez años, por 
edad y las 
comorbilidades del 
sujeto, asociado a 

mortalidad 
intrahospitalaria 

Índice de 
comorbilidades 
asociado a peor 
pronóstico 
intrahospitalario. 
Uso como 

referencia el estado 
basal del paciente 
infectado por 

COVID 

Ausencia de 
comorbilidad 
0-1 punto 
Comorbilidad 
baja 2 puntos 
Comorbilidad 

alta 3 puntos 

Cualitativa 
de intervalo 

Tiempo de inicio de 
tratamiento 

Tiempo en que se inicia 
manejo médico 

Días a partir del 
inicio de síntomas 
hasta la 
instauración de 
tratamiento dirigido 
a SARS-CoV2 

<10 días (fase 
temprana) de 
10 a 14 días 
(fase 
pulmonar) >14 
días (fase hiper 
inflamatoria) 

Cuantitativa 
de intervalo 

VARIABLES 
DEPENDIENTES 

DEFINICIÓN 
INDICADOR 

TIPO DE 
VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL 

Días de estancia 
hospitalaria 

Días que está un 
enfermo en cama de 

unidad hospitalaria 

Días que recibe 
atención médica 

intrahospitalaria el 
paciente infectado 
por SARS-CoV2 que 

se asocia a mayores 
costos y limitación 
de atención de otras 
enfermedades de 

relevancia en la 
población 

De 0-5 días, de 
6 a 10 días, 11 

a 15 días, > 15 
días 

Cuantitativa 
de intervalo 

Condición al egreso 
hospitalario 

Carácter o estado del 

paciente al finalizar el 
proceso asistencial en 
un centro sanitario 

Estado clínico en 

que es egresado el 
paciente, alta por 
mejoría con o sin 

Vivo (por 

mejoría) o 
Defunción. 

Cualitativa 

nominal 
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oxígeno, 
tratamiento, 

anticoagulantes, 
alta por defunción. 

Con o sin Uso 
de oxígeno 

Uso de ventilación 
mecánica invasiva 

Modalidad de soporte 

ventilatorio a través de 
intubación orotraqueal 
para suministrar 
oxígeno por dispositivo 
mecánico 

Requerimiento de 

soporte ventilatorio 
mecánico por 
insuficiencia 
respiratoria severa 
por SARS-CoV2 o 
manejo paliativo. 

Si/No uso de 

ventilación 
mecánica 
invasiva 

Cualitativa 

Dicotómica 

Tabla 1. Definición de variables de estudio 

 

Población de estudio:  

El presente estudio tomará en cuenta a la población del Hospital General Regional 1 “Dr. 

Carlos MacGregor Sánchez Navarro” en el periodo comprendido de la semana 35 a la 50 del 

año 2020. 

Tamaño de muestra 

Se calculó una muestra total de 195 pacientes con un intervalo de confianza de 90% 

con un margen de error de 5% lo que corresponde a una puntuación z de 1.65, con criterios 

de neumonía por SARS-CoV2 moderado a grave, con base a la casuística de esta unidad de 

un total de 1351 pacientes en el periodo de la tercera semana del mes de agosto a la 

segunda semana de diciembre de 2020 (semanas 35 a 50 de reporte epidemiológico), de 

los cuales 675 corresponden a la población total de estudio, debido a que fue atendida por 

médicos del servicio de medicina interna. Los pacientes deberán encontrarse con un rango 

de edad entre 25 y 75 años que fueron admitidos en el hospital con diagnóstico 

confirmatorio de COVID 19 por PCR o anticuerpos o alta sospecha (clínica, analítica y 

radiológica) con menos de 16 días de inicio de síntomas y tener criterios de severidad. 
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CRITERIOS DE INCLUSIÓN:  

Se incluirán los expedientes que incluyan los siguientes parámetros: 

 

a) Clínica: 

• Oxígeno suplementario mayor a 5 litros por minuto (Fracción inspirada de Oxígeno 

>40%) con o sin (mascarilla facial simple o de alto flujo) 

• Frecuencia respiratoria ≥22 respiraciones por minuto, con tolerancia a la vía oral 

b) Analítica: 

• Linfopenia (<1500 células/microlitro) asociada a Elevación de al menos 2 de los 

siguientes reactantes de fase aguda: 

• Ferritina >500 (ng/mL) 

• Deshidrogenasa láctica (DHL) >250 Unidades internacionales sobre litro (UI/L) 

• Proteína C Reactiva (PCR) >1 (mg/dL) 

• Dímero >0.5 microgramos/mililitro (mcg/mL) 

• Velocidad de Sedimentación globular (VSG) en milímetros sobre hora (mm/hr) 

elevada ajustado por edad 

c) Radiológica: Imagen por tomografía altamente sugestiva de neumonía por COVID 

sugerida por el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER) (CORADS >4) o 

Afección moderada o mayor de acuerdo a la escala de severidad (>10/25 puntos) o Patrón 

predominante en deslustrado y/o empedrado 

d) Firma de consentimiento informado: Ingreso hospitalario 

 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN: 

• Expediente clínico que no cuente con los datos clínicos, analíticos y radiológicos 

• Edad menor a 18 años 

• Pacientes sin determinación inicial de proteína C reactiva 

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN: 

• Expedientes con hoja de Alta voluntaria 

• No contar con determinación de PCR al egreso 
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Recolección de información 

 Se llevará a cabo por el médico residente que desarrolla este protocolo bajo 

supervisión de tutores, con visto bueno del médico adscrito del Instituto Mexicano del 

Seguro Social, los datos se recabarán a partir de los expedientes clínicos que cumplan los 

criterios de inclusión de los pacientes hospitalizados durante la pandemia, los cuales 

identificaremos de acuerdo a los censos diarios elaborados por el servicio de medicina 

interna durante este periodo, en los cuales se especificaba el nombre, edad, fecha de 

ingreso, diagnóstico y estado clínico del paciente 

Para complementar la información se hará uso del sistema de laboratorio y de 

gabinete intrahospitalario, además de hojas de enfermería y notas médicas de los 

expedientes. De ninguna manera se citará o llamará al paciente por respeto de su privacidad 

y confidencialidad 

  

Estrategias para mantener confidencialidad 

Para la base de datos que se elabore a partir de la información recabada de 

expediente, con la finalidad de no difundir la identidad del paciente, se hará uso de siglas 

en lugar del nombre, con eliminación posterior de los datos personales que no sean 

necesarios en el protocolo de investigación, para evitar que en caso de difusión de dicha 

base de datos, se evite la identificación personal; así mismo, datos de poca relevancia para 

el esudio o de carácter personal fueron disociados de la identidad de los pacientes para su 

posterior análisis. Dicha base de datos se almacena de manera electrónica en sistemas 

operativos dentro de la institución, con acceso limitado únicamente a investigadores. 

Este protocolo de investigación fue sometido a comité hospitalario de bioética, y al 

ser un estudio observacional, se omitió el consentimiento informado, únicamente se 

presenta como ejercicio académico. 

 

Maniobras para control de sesgos 

 De acuerdo al de estudio planteado, observacional con una cohorte retrospectiva, 

el tipo de sesgos que esperamos con mayor probabilidad será de pérdidas de seguimiento, 

tiempo necesario y costos, considerándose muy baja la probabilidad de sesgos de selección, 

memoria o confusión. Sin embargo, se han preciado todas para aumentar la validez interna 

del estudio. 

 Partiendo de las variables, la posibilidad de sesgo por las condiciones de la 

observación, se controlará al tomar en cuenta el periodo en que se utilizaron los mismos 

manejos debido a los conocimientos que se tenían sobre el SARS-CoV2, de la semana 35 a 

50, en las que llegaban en promedio la misma cantidad de pacientes por mes y se contaba 
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con los mismos recursos para todos. En cuanto a la naturaleza de medición, se considerarán 

aquellos estudios (mediciones de PCR, ferritina, DHL, VSG, etcétera) que fueron 

cuantificados por el mismo laboratorio y el mismo sistema de datos, ya que en nuestro 

hospital se cambió el sistema de laboratorios en el mes de mayo de 2020, por lo que se 

eliminarán todos aquellos pacientes con estudios previos a esta fecha. Respecto a la 

clasificación, para evitar los errores, únicamente se utilizarán escalas o criterios que son 

válidos actualmente y que fueron utilizadas en la misma temporalidad. 

 De los expedientes a revisar, solo se contemplarán los pacientes que fueron 

supervisados por médicos del servicio de medicina interna, para el reconocimiento de los 

aspectos clínicos necesarios del expediente médico, con la finalidad de disminuir sesgos de 

observación, garantizando que sea una población homogénea de acuerdo a los criterios de 

inclusión y el tipo de población de interés. 

 Sesgo de información y de instrumentos de medición: para evitarlo, se revisará que 

el método o ensayo para la cuantificación de proteína C reactiva, DHL, dímero D, entre 

otras, sea el mismo en los casos reportados, además de que se considerarán aquellos 

pacientes y determinaciones séricas que tuvieran una temporalidad similar (al inicio, a los 

5, 10, 15 y hasta 20 días +/-1 día para cada cuantificación) identificando como PCR elevada 

en esta entidad a partir de 1mg/dL hasta 40 ng/dL (de acuerdo a lo investigado en marco 

teórico y los parámetros del laboratorio; lo mismo aplica para las PCR para detección de 

SARS-CoV2 ya que eran del mismo hospital las contempladas y durante la misma cepa de 

COVID. 

 Sesgo de selección: su control se establece al no agregar ningún paciente que no 

cumpla los requisitos de inclusión, independientemente de su desenlace hospitalario. Por 

otra parte, al tratarse de una cohorte retrospectiva, el riesgo de sesgo por pérdidas de 

seguimiento es nulo. Un sesgo importante en este tipo de estudio es el sesgo de memoria, 

sin embargo, la selección de pacientes, parte de los expedientes clínicos y la infomación que 

se fue recabando durante todo el año que el hospital fue 100% COVID, por lo que no existe 

pérdida de datos y aquellos sujetos que no tengan la información completa, no serán 

considerados dentro de la población en estudio. Sesgo de detección, durante la recopilación 

de datos se presentaron cambios debido a las nuevas investigaciones que se desarrollaron 

en el 2020 relacionadas a COVID, por tanto, para el estudio se tomarán en cuenta los datos 

clínicos completos que permitan clasificar a todos de manera homogénea con la escala de 

News o SOFA por ejemplo 

 Las variables independientes, en su mayoría son reactantes de inflamación, lo que 

podría sugerir el riesgo de confusión, no obstante, ninguna refleja exactamente lo mismo y 

su cuantificación es precisa, lo que además contribuye para el sesgo de las variables de 

comorbilidades, debido a que ninguna entidad es causa directa de la otra y aunque exista 

un grado de inflamación basal en los pacientes (como en aquellos con obesidad), el tener 

varios elementos que evalúan inflamación, permitirá ver los cambios o deltas de la 
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cuantificación de proteína C reactiva, tengan correlación con la enfermedad aguda 

(infección por SARS-CoV2). 

 El sesgo de evaluación inicial del proyecto, será poco probable ya que la información 

del expediente no se completó orientada en este protocolo, por tanto se reportaron todos 

los datos obtenidos de los pacientes al momento que el hospital fue 100% COVID y de los 

mismos, se utilizarán datos precisos para este protocolo. 

 Para evitar el sesgo de falta de representatividad de la población, se especificará que 

la intervención es para el centro hospitalario, por lo que se utilizarán las estadísticas del 

mismo, con el servicio de Epidemiología del hospital, quienes proporcionaron los datos 

específicos de la semana 35 a 50 del años 2020 y la muestra fue calculada a partir de la 

población total proporcionada por dicho servicio, además de que no se considerarán otros 

aspectos que no son accesibles para realizar el análisis. 
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ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

           De acuerdo a los objetivos, las variables y el diseño de estudio, se pretende utilizar 

algunas medidas descriptivas como las de tendencia central (media, moda y mediana) para 

caracterizar a la población en estudio respecto a sus comorbilidades, la edad, sexo; estas 

mismas medidas de tendencia central nos permitirán saber cual fue el rango de estancia 

hospitalaria, el promedio de días en general de nuestra población con infección moderada 

a severa. 

 El análisis multivariado (métodos que evalúan el efecto simultáneo de múltiples 

variables), permitirá responder gran parte de los objetivos. Uno de los modelos que puede 

ser de utilidad, es la regresión logística, ya que permite predecir la presencia o ausencia de 

una característica o resultado a partir de los valores de un conjunto de predictores, 

particularmente con variables dependientes dicotómicas.  

Para los días de estancia intrahospitalaria y los factores que influyen en su duración, 

así como en el objetivo sobre el uso de ventilación mecánica, el método de regresión 

logística será propuesto para el análisis. Como ejemplo, la variable dependiente dicotómica, 

sería el uso de ventilación mecánica invasiva, si ameritó o no se requirió; mientras que las 

variables independientes, del tipo categóricas, englobarían el sexo (mujer y hombre), el 

exceso de peso (sobrepeso y obesidad) o peso normal. Una de las consideraciones en este 

tipo de modelo, será el uso de variables continuas, como el dímero D, ya que al clasificarlo 

en categoría como con Dímero D alto o bajo, la información obtenida y su representación 

se ve limitada, por lo que, en función de tiempo y complejidad, la regresión lineal sería una 

alternativa más enriquecedora, debido a que ésta también evalúa si dos o más variables 

independientes influyen en la variable dependiente. 

El objetivo principal es la correlación de los niveles de proteína C reactiva y los días 

de estancia intrahospitalaria, se propone además del modelo de regresión logística, la 

elaboración de curva ROC (Receiver Operating Characteristic), al ser un buen indicador de 

la precisión de clasificación entre el estado de salud que evalúa nuestra prueba. Para ello, 

buscará que nuestra variable proteína C reactiva, se estudie como independiente continua, 

debido a que se logra la capacidad de discriminación entre los que necesiten mayor estancia 

hospitalaria y los que puedan egresarse. 

Otra prueba de utilidad para el objetivo de correlación de niveles de proteína C 

reactiva, es el coeficiente de correlación lineal de Pearson, el cual mide el grado de 

covariación de variables relacionadas linealmente, considerando que la disminución o 

aumento de proteína C reactiva podría tener una relación perfecta negativa o positiva con 

la variable de días de estancia hospitalaria. 
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RECURSOS 

Recursos humanos 

• Investigador principal y asesores: 

o Dra. Georgina Selene Morales González (femenino; grado máximo de 

estudios: Maestría en ciencias): Asesoría de tesis en enfermedades 

infecciosas y metabólicas 

o Dr. Ignacio Gregorio Ibarra (masculino; grado máximo de estudios: Maestría 

en ciencias) Asesoría de tesis en enfermedades hematológicas y metabólicas 

o Dra Adriana Miguel Álvarez (femenino, grado máximo de estudios: 

Licenciatura Médico Cirujano) atención actualizada e integral de pacientes                     

• Pacientes del Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sánchez 

Navarro”. 

 

Recursos físicos  

o Instalaciones y servicios del Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor 

Sánchez Navarro”. 

 

Recursos materiales:  

o Consentimientos informados, computadoras, impresora, cuestionarios impresos, 

expedientes médicos, sistema electrónico hospitalario de laboratorios y de gabinete, 

medicamentos utilizados durante la pandemia en el Hospital General Regional No. 1 “Dr. 

Carlos Mac Gregor Sánchez Navarro”. 

 

Factibilidad: 

• El presente estudio es factible en nuestra unidad ya que se cuentan con los datos e 

información indispensables para su desarrollo al haber sido un hospital 100% COVID 

por un año, con la atención abierta para la población afectada. No amerita ningún 

financiamiento extraordinario a los documentos, recursos materiales, instalaciones 

y personal ya establecido en la unidad 
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ASPECTOS ÉTICOS 

 Se incluirán todos los expedientes con previo consentimiento informado de ingreso 

hospitalario, siendo un estudio observacional retrospectivo, con recolección de datos 

obtenidos del expediente clínico, sistemas de laboratorio y de imagen, protegiendo la 

privacidad y dignidad el paciente de acuerdo a los siguientes códigos y declaraciones 

bioéticas: 

Declaración de Helsinki: El propósito principal de la investigación médica en seres 

humanos es mejorar los procedimientos preventivos, diagnósticos y terapéuticos, y 

también comprender la etiología y patogenia de las enfermedades. De acuerdo a la 

declaración este proyecto de investigación médica NO tiene intervención directa en 

humanos, no obstante, siempre debe respetarse el derecho de los participantes en la 

investigación a proteger su integridad - lo que consideramos sus datos personales- , 

tomando toda clase de precauciones para resguardar la intimidad de los individuos, la 

confidencialidad de la información del paciente. El consentimiento informado en este caso 

no requiere justificación de ninguna intervención, ya que NO se someterá al paciente a 

ningún riesgo, costo o intervención no establecida previamente por los estándares de salud; 

así mismo, en este protocolo no se verá afectada la seguridad del paciente. 

Declaración de Belmont: El Decreto Sobre Investigación Nacional se convirtió en ley 

el 12 de Julio de 1974 (Ley Pública 93348), establece que los principios éticos básicos de 

respeto a las personas, la beneficencia y justicia deben ser protegidos. En el caso de este 

protocolo se consideran los principios generales de la conducta de investigación, cuyos 

requisitos son: a) consentimiento consciente, el cual en realidad no es necesario dada la 

naturaleza del estudio, debido a que no se solicitará ninguna nueva intervención, ni toma 

de laboratorio, ni aplicación de medicamentos o tratamientos, únicamente se considerará 

el consentimiento de hospitalización al ingreso, el cual se solicita en toda unidad de salud, 

la cual incluye el manejo integral durante su estancia intrahospitalaria, b) evaluación de 

riesgo/beneficio y la selección de sujetos de investigación, la cual no tiene ningún riesgo 

para el paciente ya que se tomarán en cuenta únicamente los datos proporcionados en 

expediente clínicos y bases de datos de censos de pacientes, laboratorio e imagen; mientras 

que el beneficio será encontrar si este biomarcador (proteína C reactiva) nos es útil para la 

atención y el pronóstico del paciente a tratar en esta pandemia. 

CIOMS establece dentro de las responsabilidades éticas, que el estudio debe ser 

acorde a los estándares locales e internacionales, con aval dentro de la institución, 

asegurando la protección y confidencialidad de los participantes, además de que se deben 

sopesar los riesgos sobre los beneficios potenciales de la investigación. Se debe minificar el 

riesgo de reidentificación de los participantes de cualquiera de los datos proporcionados y 

compartidos en el estudio, por lo que se deben identificar estrategias para evitar que dicha 

información se expuesta, lo que particularmente ocurre en este protocolo, donde la 

información será manejada de manera objetiva, únicamente entre los investigadores. 
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Código de Nuremberg: en el código de Nürenberg se establecen 10 puntos 

esenciales para la investigación, de los cuales se consideran aquellos apegados al tipo 

estudio que se llevará a cabo (investigación no experimental, observacional, retrospectiva), 

por lo que coincide en que debe proveer un beneficio a la sociedad, los resultados previos 

pautados en el marco teórico, justifican la realización del experimentos, no implica ningún 

tipo de sufrimiento físico ni mental o daño, el grado de riesgo que se ha tomado no excede 

el determinado por la importancia humanitaria del problema; así mismo se protege al 

sujeto, evitando incapacidad o muerte producida por este estudio, el estudio es no 

experimental y se lleva a cabo por personal calificado y asesores en el área, además de que 

el paciente se encuentra el libertad, sin ameritar rehospitalización ni otra intervención 

innecesaria y al no ser un estudio experimental, el código establece que no hay justificación 

para terminarlo, ya que no afecta a ningún sujeto. 

Ley General de Salud; de acuerdo a ésta en su artículo 192 fracción VII. En toda 

investigación en que el ser humano sea sujeto de estudio, deberá prevalecer el criterio del 

respeto a su dignidad, la protección de sus derechos y su bienestar. En el diseño y desarrollo 

de este tipo de investigaciones se debe obtener el consentimiento informado y por escrito 

de la persona y, en su caso, del familiar más cercano en vínculo, o representante legal, según 

sea el caso, a quienes deberán proporcionárseles todos los elementos para decidir su 

participación, el cual es necesario si es un tipo de investigación experimental. En este 

protocolo por tanto no es necesario el consentimiento, debido a que se tratará solamente 

de recopilación de datos -sin riesgo para el paciente- los cuales se analizarán de forma 

profesional protegiendo la dignidad de información personal. (66) 

En conclusión, el estudio no realizará intervención directa sobre seres humanos, será 

documental con revisión de expediente clínico, por lo que éticamente es un estudio sin 

riesgo, que busca un beneficio en la atención de la comunidad. Se anexa formato de 

consentimiento informado como parte formación académica. 
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES 
 

MES Octubre 
2021 

Noviembre 
2021 

Diciembre 
2021 

Enero- 
Febrero 

2022 

Marzo 
2022 

Abril-Junio 
2022 

Julio-Agosto 
2022 

Septiembre 
2022 

Octubre 
2022 

Identificar el 
problema a 

estudiar 

 
X 

        

Búsqueda de 
información 

 
X 
 

 
X 

 
X 

      

Elaboración del 
protocolo 

  
X 
 

 
X  

 
X 

     

Presentación 
de protocolo en 

plataforma 
SIRELCIS 

   
X 

 
X 

 
X 

    

Presentación al 
comité de 

investigación 

   
 

 
 

 
X 

 
X 

   

Evaluación del 
comité de ética 
e investigación 

     
 

 
X 

 
X 

  

Recolección de 
datos 

 

    
 

 
 

  
X 

 
X 

 

Depuración de 
datos 

 

     
 

  
 

 
X 

 

Análisis de la 
información 

 

     
 

 
 

 
 

 
X 

 
X 

Presentación 
final 

 

     
 

  
 

 
 

 
X 

En negritas se indican las actividades ya realizadas 
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RESULTADOS 

Respecto a las características clínicas se obtuvieron las siguientes características: 

 

MATRIZ DE CORRELACIÓN DE PEARSON 

Matriz con variables continuas 

Este signo negativo significa que a mayor proteína c 

reactiva, menos días de estancia hospitalaria, sin 

significancia estadística con valor de p 0.053 

Tabla 2. Características descriptivas de la muestra analítica (n=198) 

 

Media o 
proporción 

Rango (mediana) 

Variables independientes   
Días de estancia hospitalaria 10.54 1-42 (10) 
Condición al egreso hospitalario (alta por mejoría) 57.58%  
Uso de ventilación mecánica invasiva (Sí) 33.84%  

Variable dependiente    
Proteína C reactiva 16.77 0.44-56.3 (10.98) 

Covariables    
Edad 52.53 25-74 (53) 

Sexo (hombres) 71.21%  
Deshidrogenasa láctica 447.84 43-4740 (385) 
Dímero D 3.61 0.03-84.1 (1.32) 

Velocidad de sedimentación globular 37.78 3-58 (39) 
Ferritina 1611.37 2.4-39275 (1179) 
Linfocitos 878.1  

IMC    
Normal 18.18%  
Sobrepeso 41.92%  
Obesidad 39.90%  

Cardiopatía Crónica 4.04%  
Neumopatía Crónica 6.06%  
Tabaquismo 10.61%  

Índice de Comorbilidad de Charlson    
Sin Comorbilidad 52.02% 0-1 (0) 
Baja Comorbilidad 26.26% 2 
Alta Comorbilidad 21.72% 3-5 (3) 

Días de inicio de tratamiento 8.79 0-26 (8) 

              

                 0.0530

        pcr1    -0.1377   1.0000 

              

              

        deih     1.0000 

                                

                   deih     pcr1
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Matriz con variables dicotómicas: 

Este signo positivo significa que se correlacionan 

positivamente, pero está correlación no es 

significativa y es pequeña.  

 

Regresión lineal  

Regresión con variables continuas y sin variables de ajuste: Este coeficiente (negativo) 

indica que ante una unidad más de proteína c reactiva, los días de estancia hospitalaria 

disminuirán en 0.078 días (lo cual no es lo intuitivo). 

 

Regresión con variables continuas y variables de ajuste (continuas): Nuevamente el 

signo de la variable de proteína c reactiva es negativo, pero no hay significancia al 5%. 

                 0.5887

      pcr_di     0.0385   1.0000 

              

              

     deih_di     1.0000 

                                

                deih_di   pcr_di

                                                                              

       _cons     11.83962   .7840682    15.10   0.000     10.29332    13.38591

        pcr1    -.0780549   .0400983    -1.95   0.053    -.1571345    .0010247

                                                                              

        deih        Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

       Total    6697.17677       197  33.9958212   Root MSE        =    5.7898

                                                   Adj R-squared   =    0.0140

    Residual    6570.15809       196  33.5212147   R-squared       =    0.0190

       Model    127.018679         1  127.018679   Prob > F        =    0.0530

                                                   F(1, 196)       =      3.79

      Source         SS           df       MS      Number of obs   =       198

                                                                                    

             _cons    -.9530892   4.304056    -0.22   0.825      -9.4557    7.549522

  días_tratamiento      .138466   .1037021     1.34   0.184    -.0663963    .3433283

                    

Alta comorbilidad     -4.348065    1.62562    -2.67   0.008    -7.559458   -1.136672

Baja comorbilidad     -3.463891   1.266086    -2.74   0.007    -5.965029   -.9627533

          charlson  

                    

        tabaquismo     -2.05943   1.455483    -1.41   0.159     -4.93472    .8158597

        Neumopatía     2.158504   1.979836     1.09   0.277    -1.752639    6.069647

       Cardiopatía     .7033575    2.23944     0.31   0.754     -3.72063    5.127345

                    

         Obesidad      .7381912   1.323796     0.56   0.578    -1.876951    3.353334

        Sobrepeso      1.692946   1.286841     1.32   0.190    -.8491924    4.235084

             grado  

                    

           linfos1     .0004308   .0011472     0.38   0.708    -.0018354    .0026971

             ferr1     .0001339   .0001574     0.85   0.396    -.0001771    .0004448

              vsg1     .0605471   .0488783     1.24   0.217    -.0360115    .1571056

               dd1     -.078348   .0477338    -1.64   0.103    -.1726455    .0159496

              dhl1     .0024386   .0027756     0.88   0.381    -.0030446    .0079218

              sexo     .7574206   1.107618     0.68   0.495    -1.430667    2.945508

              edad     .1669587   .0549312     3.04   0.003     .0584429    .2754746

              pcr1    -.0879652   .0467779    -1.88   0.062    -.1803744    .0044441

                                                                                    

              deih        Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]

                                                                                    



32 
 

Solo la edad y el índice de Charlson son significativos. Ejemplo de interpretación: Ante un 

año más de edad, los días de estancia hospitalaria aumentarán en 0.16 días. Índice de 

Charlson: Comparado con un índice sin comorbilidad, tener baja comorbilidad disminuye los 

días de hospitalización en 3.4 días.  

 

Regresión logística con proteína c reactiva dicotómica 

 

La regresión logística sin variables de ajuste muestra lo siguiente: La posibilidad de tener 

una estancia hospitalaria extendida es 64% mayor si se tiene un nivel de proteína c 

reactiva alta comparada con proteína c reactiva normal (<1). Sin embargo, esta 

asociación no es significativa. 

 

 

La regresión logística con sexo y edad como covariables de ajuste muestra lo siguiente: La 

posibilidad de tener una estancia hospitalaria extendida es 50% mayor si se tiene un 

nivel de proteína c reactiva alta comparada con proteína c reactiva normal (<1). Sin 

embargo, esta asociación no es significativa. 

                                                                              

       _cons     .6666682   .6085818    -0.44   0.657     .1113968    3.989759

      pcr_di     1.645158   1.520227     0.54   0.590     .2689335    10.06399

                                                                              

     deih_di   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -138.32099                     Pseudo R2         =     0.0011

                                                Prob > chi2       =     0.5859

                                                LR chi2(1)        =       0.30

Logistic regression                             Number of obs     =        200

Iteration 2:   log likelihood = -138.32099  

Iteration 1:   log likelihood = -138.32101  

Iteration 0:   log likelihood = -138.46939  

                                                                              

       _cons     .3719283   .4094254    -0.90   0.369     .0429973    3.217195

        edad     1.011195   .0123131     0.91   0.361     .9873475    1.035619

        sexo     1.078254    .343731     0.24   0.813     .5772597    2.014055

      pcr_di     1.509666   1.409233     0.44   0.659     .2422739    9.407081

                                                                              

     deih_di   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -135.88094                     Pseudo R2         =     0.0044

                                                Prob > chi2       =     0.7503

                                                LR chi2(3)        =       1.21

Logistic regression                             Number of obs     =        197

Iteration 3:   log likelihood = -135.88094  

Iteration 2:   log likelihood = -135.88094  

Iteration 1:   log likelihood =   -135.881  

Iteration 0:   log likelihood = -136.48654  



33 
 

 

Incluyendo sexo, edad, ferritina y dímero como covariables, tampoco es significativo, La 

posibilidad de tener una estancia hospitalaria extendida es 19% mayor si se tiene un nivel de 

proteína c reactiva alta comparada con proteína c reactiva normal, mientras que ferritina 46% 

y dímero D 34% 

 

 

Agregando todas las variables de ajuste, cambia de dirección. El coeficiente nos dice que a 

una alta proteína c reactiva la posibilidad de días de estancia hospitalaria alta es 26% menor  

 

 

                                                                                         

                  _cons     .3091849   .3325552    -1.09   0.275     .0375558     2.54542

                         

              Obesidad      .8834352   .3873327    -0.28   0.777     .3740886    2.086291

             Sobrepeso      1.175709   .5097019     0.37   0.709     .5026675    2.749913

                  grado  

                         

Fase Hiperinflamatoria      1.247925   .6296921     0.44   0.661     .4641726    3.355038

         Fase Pulmonar      .8026013   .2921032    -0.60   0.546     .3932864    1.637913

               tt_cuali  

                         

     Alta comorbilidad      .7550523   .3416947    -0.62   0.535     .3110073    1.833089

     Baja comorbilidad      1.120525    .448194     0.28   0.776     .5116266    2.454087

               charlson  

                         

             tabaquismo     .5297327   .2626827    -1.28   0.200      .200431    1.400067

             Neumopatía     1.391887   .8891418     0.52   0.605     .3979731    4.868041

            Cardiopatía     .8227235   .6452431    -0.25   0.804     .1768789    3.826764

                Normal      1.947853   .9710373     1.34   0.181     .7331925     5.17481

           linfos_cuali  

                         

                ferr_di     1.549094   .7095024     0.96   0.339     .6312738    3.801348

                 vsg_di     .8423835   .3281736    -0.44   0.660     .3925554    1.807668

                  dd_di     1.243638   .4023495     0.67   0.500     .6596414     2.34466

                 dhl_di     3.335635   2.013495     2.00   0.046     1.021801    10.88907

                 pcr_di     .7355267   .7592797    -0.30   0.766     .0972542    5.562737

                                                                                         

                deih_di   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]
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Regresión logística con punto de corte en 10 

 

La regresión logística sin variables de ajuste muestra lo siguiente: La posibilidad de tener 

una estancia hospitalaria extendida es 1.9% mayor si se tiene un nivel de proteína c 

reactiva alta comparada con proteína c reactiva normal o moderada (<=10). Sin embargo, 

esta asociación no es significativa. 

 

 

Variable dependiente condición de egreso 

Regresión logística con proteína c reactiva como variable dicotómica. 

 

                                                                              

       _cons     1.068966   .2761592     0.26   0.796     .6442615    1.773639

      pcr_10     1.019259   .3147592     0.06   0.951     .5564462    1.867005

                                                                              

     deih_di   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -138.46749                     Pseudo R2         =     0.0000

                                                Prob > chi2       =     0.9507

                                                LR chi2(1)        =       0.00

Logistic regression                             Number of obs     =        200

Iteration 2:   log likelihood = -138.46749  

Iteration 1:   log likelihood = -138.46749  

Iteration 0:   log likelihood = -138.46939  

                                                                              

       _cons     1.297619   .1883966     1.79   0.073     .9762575    1.724765

      pcr_di            1  (omitted)

                                                                              

        alta   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -132.15368                     Pseudo R2         =    -0.0000

                                                Prob > chi2       =          .

                                                LR chi2(0)        =      -0.00

Logistic regression                             Number of obs     =        193

Iteration 1:   log likelihood = -132.15368  

Iteration 0:   log likelihood = -132.15368  

      pcr_di dropped and 5 obs not used

note: pcr_di != 1 predicts success perfectly
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Esta omisión que se muestra 

ocurre por lo siguiente: 

Hay un cero dentro de la tabla, 

indica que no hubo defunciones 

con personas con proteína c 

reactiva normal. Por lo tanto, no 

puede estimarse la regresión 

logística. 

 
Grafica 1. Condición de egreso de pacientes por niveles de proteína C reactiva. No hubo 

pacientes que fallecieran con proteína C reactiva normal, mientras que 84 (43%) de 193 

pacientes con proteína C reactiva elevada fallecieron 

 

Con un corte en la proteína c reactiva en 10: 

 

Interpretación: Los pacientes con proteína c elevada tienen 74% (1-0.26) menos 

posibilidades de tener un alta por mejoría que las personas que tienen proteína c reactiva 

normal o moderada. Lo cual es intuitivo. 
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       _cons     3.615385   1.132947     4.10   0.000     1.956208    6.681809

      pcr_10     .2610129    .093094    -3.77   0.000     .1297384    .5251161

                                                                              

        alta   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -126.95573                     Pseudo R2         =     0.0593

                                                Prob > chi2       =     0.0001

                                                LR chi2(1)        =      16.01

Logistic regression                             Number of obs     =        198

Iteration 3:   log likelihood = -126.95573  

Iteration 2:   log likelihood = -126.95573  

Iteration 1:   log likelihood = -127.00573  

Iteration 0:   log likelihood = -134.96164  

     Total           5        193         198 

                                             

   Mejoría           5        109         114 

 Defunción           0         84          84 

                                             

        io      Normal    Elevada       Total

hospitalar        dicotomica

 al egreso        Proteína C

 Condición  
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Incluyendo todas las variables de ajuste: Los pacientes con proteína c elevada tienen 71% 

(1-0.29) menos posibilidades de tener un alta por mejoría que las personas que tienen 

proteína c reactiva normal o moderada. Lo cual es intuitivo. 

 

Proteína c reactiva como variable continua 

 

Sin variables de ajuste, el coeficiente es menor a 1, se interpreta de la siguiente forma: A 

mayor proteína c reactiva, los pacientes, tienen 6.6% (1-0.934) menor posibilidad de 

alta por mejoría con un intervalo de confianza de 0.90-0.96 

                                                                                         

                  _cons     10.20525    9.95923     2.38   0.017     1.507101     69.1043

                         

              Obesidad      .7843792   .3850966    -0.49   0.621     .2996557    2.053192

             Sobrepeso      1.479564   .7296921     0.79   0.427     .5627786    3.889822

                  grado  

                         

Fase Hiperinflamatoria      1.887509   1.078853     1.11   0.266     .6156918    5.786484

         Fase Pulmonar      .9159134   .3658173    -0.22   0.826     .4186809    2.003668

               tt_cuali  

                         

     Alta comorbilidad      .4173884   .2022076    -1.80   0.071     .1614984     1.07873

     Baja comorbilidad      .7081714   .3043678    -0.80   0.422      .304998    1.644295

               charlson  

                         

             tabaquismo     .6914541   .3653276    -0.70   0.485     .2454899     1.94757

             Neumopatía     .4281101   .3139027    -1.16   0.247     .1017255    1.801694

            Cardiopatía     .4054247   .3846891    -0.95   0.341     .0631312    2.603614

                Normal      1.142952    .625478     0.24   0.807     .3910297    3.340767

           linfos_cuali  

                         

                ferr_di     .5523474   .2823414    -1.16   0.246     .2028181    1.504243

                 vsg_di      2.43585   1.081127     2.01   0.045     1.020595    5.813631

                  dd_di     1.244777   .4466863     0.61   0.542     .6160827    2.515034

                 dhl_di     .4908955    .329348    -1.06   0.289     .1317975    1.828399

                 pcr_10     .2995232   .1176603    -3.07   0.002     .1386938    .6468506

                                                                                         

                   alta   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                                         

Log likelihood = -110.62498                     Pseudo R2         =     0.1663

                                                Prob > chi2       =     0.0001

                                                LR chi2(15)       =      44.13

Logistic regression                             Number of obs     =        195

Iteration 4:   log likelihood = -110.62498  

Iteration 3:   log likelihood = -110.62498  

Iteration 2:   log likelihood = -110.62576  

Iteration 1:   log likelihood = -111.01221  

Iteration 0:   log likelihood = -132.68911  

                                                                              

       _cons     4.288901   1.332951     4.68   0.000     2.332386    7.886635

        pcr1     .9345297    .014752    -4.29   0.000      .906059     .963895

                                                                              

        alta   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -124.54066                     Pseudo R2         =     0.0772

                                                Prob > chi2       =     0.0000

                                                LR chi2(1)        =      20.84

Logistic regression                             Number of obs     =        198

Iteration 3:   log likelihood = -124.54066  

Iteration 2:   log likelihood = -124.54067  

Iteration 1:   log likelihood =  -124.5739  

Iteration 0:   log likelihood = -134.96164  

. logit alta pcr1, or
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Con variables de ajuste, el coeficiente es menor a 1, se interpreta de la siguiente forma: A 

mayor proteína c reactiva, los pacientes tienen 6.3% (1-0.937) menor posibilidad de alta 

por mejoría. 

 

Variable dependiente uso de ventilación mecánica 

Variable proteína c reactiva dicotómica 

 

Note: _cons estimates baseline odds.

                                                                                         

                  _cons     11.13129   10.96583     2.45   0.014     1.614346    76.75287

                         

              Obesidad      .9087911   .4477249    -0.19   0.846      .346028    2.386805

             Sobrepeso      1.834659   .9032625     1.23   0.218     .6990066     4.81537

                  grado  

                         

Fase Hiperinflamatoria      1.828745   1.057466     1.04   0.297     .5887741    5.680121

         Fase Pulmonar      .9584596   .3849787    -0.11   0.916     .4361911     2.10606

               tt_cuali  

                         

     Alta comorbilidad      .3874872   .1901998    -1.93   0.053     .1480612    1.014083

     Baja comorbilidad      .7064164   .3094871    -0.79   0.428     .2993243    1.667169

               charlson  

                         

             tabaquismo     .7052685   .3845031    -0.64   0.522     .2422649    2.053139

             Neumopatía     .5063054   .3919618    -0.88   0.379     .1110313    2.308764

            Cardiopatía     .4261496   .4160386    -0.87   0.382     .0628864    2.887804

                Normal      .9130014   .5058683    -0.16   0.870     .3082085     2.70457

           linfos_cuali  

                         

                ferr_di     .6494373   .3347555    -0.84   0.402     .2364729    1.783582

                 vsg_di     2.355736   1.054929     1.91   0.056     .9793717    5.666381

                  dd_di     1.340074   .4886967     0.80   0.422      .655713    2.738697

                 dhl_di       .40289     .27204    -1.35   0.178     .1072598    1.513338

                   pcr1     .9372197   .0167405    -3.63   0.000     .9049767    .9706116

                                                                                         

                   alta   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                                         

Log likelihood = -108.50543                     Pseudo R2         =     0.1823

                                                Prob > chi2       =     0.0000

                                                LR chi2(15)       =      48.37

Logistic regression                             Number of obs     =        195

Iteration 4:   log likelihood = -108.50543  

Iteration 3:   log likelihood = -108.50543  

Iteration 2:   log likelihood = -108.50648  

Iteration 1:   log likelihood = -108.87007  

Iteration 0:   log likelihood = -132.68911  

                                                                              

       _cons      .531746   .0804008    -4.18   0.000     .3953678    .7151665

      pcr_di            1  (omitted)

                                                                              

      iotuci   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -124.61328                     Pseudo R2         =    -0.0000

                                                Prob > chi2       =          .

                                                LR chi2(0)        =      -0.00

Logistic regression                             Number of obs     =        193

Iteration 1:   log likelihood = -124.61328  

Iteration 0:   log likelihood = -124.61328  

      pcr_di dropped and 5 obs not used

note: pcr_di != 1 predicts failure perfectly
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Regresión logística con proteína c reactiva como variable dicotómica. 

Esta omisión ocurre por lo siguiente: 

Hay un cero dentro de la tabla, indica 

que no hubo personas con proteína c 

reactiva normal que usaran 

ventilación mecánica. Por lo tanto, no 

puede estimarse la regresión 

logística. 

 
Grafica 2. Condición de egreso de pacientes por niveles de proteína C reactiva. No hubo 

pacientes que requirieran ventilación mecánica invasiva con proteína C reactiva normal, 

mientras que 67 (34%) de 198 pacientes con proteína C reactiva elevada si. 

 

Con un corte en la proteína c reactiva en 10 

 

Sin variable de ajuste, los pacientes con proteína c reactiva elevada tuvieron 3 veces más 

posibilidades de requerir ventilación mecánica comparados con los pacientes con una 

proteína c reactiva normal o moderada. 
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       _cons     .2244898   .0748993    -4.48   0.000     .1167346    .4317115

      pcr_10     3.042128   1.143814     2.96   0.003     1.455905    6.356557

                                                                              

      iotuci   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -121.77497                     Pseudo R2         =     0.0390

                                                Prob > chi2       =     0.0017

                                                LR chi2(1)        =       9.87

Logistic regression                             Number of obs     =        198

Iteration 3:   log likelihood = -121.77497  

Iteration 2:   log likelihood = -121.77497  

Iteration 1:   log likelihood = -121.82494  

Iteration 0:   log likelihood = -126.71162  

     Total           5        193         198 

                                             

        Sí           0         67          67 

        No           5        126         131 

                                             

  mecánica      Normal    Elevada       Total

        ón        dicotomica

 ventilaci        Proteína C

    Uso de  
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Con todas las variables de ajuste, Los pacientes con proteína c reactiva elevada tuvieron 2.90 

veces más posibilidades de requerir ventilación mecánica comparados con los pacientes con 

una proteína c reactiva normal o moderada. 

Proteína c reactiva como variable continua 

 

Sin ajustar, a mayor proteína c reactiva los pacientes tenían 3.9% mayor posibilidad de 

requerir uso de ventilación mecánica. 

                                                                                         

                  _cons     .0918329    .088942    -2.47   0.014     .0137592      .61292

                         

              Obesidad      1.991438   1.006401     1.36   0.173      .739606     5.36208

             Sobrepeso      1.461407    .747245     0.74   0.458     .5364582    3.981132

                  grado  

                         

Fase Hiperinflamatoria      .3481931   .2239962    -1.64   0.101      .098681     1.22859

         Fase Pulmonar      .7688208   .3075718    -0.66   0.511     .3509913    1.684046

               tt_cuali  

                         

     Alta comorbilidad      1.681968   .8066886     1.08   0.278     .6570112    4.305885

     Baja comorbilidad      1.742931   .7598828     1.27   0.203     .7416065    4.096255

               charlson  

                         

             tabaquismo     .7273933   .3891152    -0.59   0.552     .2549315    2.075463

             Neumopatía     1.671867   1.121778     0.77   0.444      .448816    6.227807

            Cardiopatía     2.012943   1.621198     0.87   0.385     .4152263    9.758388

                Normal      .9833353    .544586    -0.03   0.976     .3321187    2.911454

           linfos_cuali  

                         

                ferr_di     1.118598   .5537708     0.23   0.821     .4239165    2.951672

                 vsg_di     .6204779   .2802457    -1.06   0.291     .2560187    1.503768

                  dd_di     .9986416   .3583437    -0.00   0.997     .4942788    2.017657

                 dhl_di     1.436354   .9327749     0.56   0.577     .4022422    5.129035

                 pcr_10     2.901667   1.187982     2.60   0.009     1.300631    6.473529

                                                                                         

                 iotuci   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                                         

Log likelihood = -111.19729                     Pseudo R2         =     0.1041

                                                Prob > chi2       =     0.0397

                                                LR chi2(15)       =      25.85

Logistic regression                             Number of obs     =        195

Iteration 4:   log likelihood = -111.19729  

Iteration 3:   log likelihood = -111.19729  

Iteration 2:   log likelihood = -111.19954  

Iteration 1:   log likelihood = -111.61017  

Iteration 0:   log likelihood = -124.12026  

                                                                              

       _cons     .2643698   .0808881    -4.35   0.000     .1451354    .4815598

        pcr1     1.039024   .0155031     2.57   0.010     1.009078    1.069858

                                                                              

      iotuci   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                              

Log likelihood = -123.32146                     Pseudo R2         =     0.0268

                                                Prob > chi2       =     0.0092

                                                LR chi2(1)        =       6.78

Logistic regression                             Number of obs     =        198

Iteration 3:   log likelihood = -123.32146  

Iteration 2:   log likelihood = -123.32146  

Iteration 1:   log likelihood = -123.33245  

Iteration 0:   log likelihood = -126.71162  
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Con variables de ajuste: A mayor proteína c reactiva los pacientes tenían 3.2% mayor 

posibilidad de requerir uso de ventilación mecánica. 

Curva ROC 

Tenemos una curva 

más cercana a la 

línea de 45°, lo que 

indica que es un 

modelo con baja 

sensibilidad y 

especificidad. En la 

gráfica, el área bajo 

la curva es de 0.66,. 

 

 

 

 

 

 

                                                                                         

                  _cons     .1217612   .1138832    -2.25   0.024     .0194707    .7614423

                         

              Obesidad      1.838251    .919151     1.22   0.223     .6899094    4.897984

             Sobrepeso      1.272614    .635751     0.48   0.629     .4780437    3.387861

                  grado  

                         

Fase Hiperinflamatoria      .3683131   .2348804    -1.57   0.117     .1055333    1.285419

         Fase Pulmonar      .7460703   .2943246    -0.74   0.458     .3443348    1.616511

               tt_cuali  

                         

     Alta comorbilidad      1.790535   .8517842     1.22   0.221     .7047803     4.54896

     Baja comorbilidad      1.735753   .7505129     1.28   0.202     .7437744     4.05074

               charlson  

                         

             tabaquismo     .7502625   .3984004    -0.54   0.588     .2649798     2.12429

             Neumopatía     1.471005   .9835445     0.58   0.564     .3967193    5.454377

            Cardiopatía     2.061863   1.657776     0.90   0.368     .4264597    9.968772

                Normal      1.113069   .6116413     0.19   0.845     .3791223    3.267871

           linfos_cuali  

                         

                ferr_di     1.073756     .52782     0.14   0.885     .4097187    2.814011

                 vsg_di     .6345575   .2833447    -1.02   0.308      .264478    1.522482

                  dd_di     .9725703   .3458388    -0.08   0.938       .48444    1.952549

                 dhl_di     1.586324   1.016149     0.72   0.471      .452001    5.567298

                   pcr1     1.031951    .017024     1.91   0.057      .999118    1.065863

                                                                                         

                 iotuci   Odds Ratio   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]

                                                                                         

Log likelihood = -113.09631                     Pseudo R2         =     0.0888

                                                Prob > chi2       =     0.1066

                                                LR chi2(15)       =      22.05

Logistic regression                             Number of obs     =        195

Iteration 4:   log likelihood = -113.09631  

Iteration 3:   log likelihood = -113.09631  

Iteration 2:   log likelihood = -113.09684  

Iteration 1:   log likelihood =  -113.3507  

Iteration 0:   log likelihood = -124.12026  
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ANÁLISIS Y DISCUSIÓN 

Se recolectaron datos de un total de 199 expedientes de pacientes que contaban 

con los criterios de inclusión descritos en el protocolo, destacando que el 71.2% se trataban 

de hombres (57 mujeres vs 142 hombres), compatible con lo descrito en la literatura 

respecto al sexo masculino como factor de riesgo y de mayor asociación para infección 

severa por SARS-CoV2, con promedio de edad de 52.3 años y una media de 53 años. Así 

mismo, el 81.82% de los pacientes tenían exceso de peso (que representa inflamación 

crónica) de los cuales 41.92% presentaban sobrepeso y 39.9% obesidad, lo que refleja un 

gran problema de salud en nuestra población, siendo este sector, el más afectado 

ameritando hospitalización por infección secundaria a SARS-CoV2. 

El 47.98% de los pacientes tenían comorbilidades de importancia de acuerdo al 

índice de Charlson, siendo llamativo que solo el 4.04% y 6.06% tenían diagnóstico basal de 

cardiopatía o neumopatía, respectivamente y solo el 10.61% de los pacientes tenían 

antecedente de tabaquismo, lo cual, al realizar el análisis multivariado, estos antecedentes 

no tuvieron significancia estadística. No obstante, por el índice de Charlson, existe una 

relación significativa entre los pacientes que tenían un índice de comorbilidad alto 

disminuyendo en 2.4 días el tiempo de estancia hospitalaria, pero también aquellos con un 

índice de comorbilidad bajo con disminución de 3.4 días de estancia intrahospitalaria, 

considerando que el promedio de días de estancia intrahospitalaria fue de 10.54 días con 

un rango de 1-42 días, lo cual despertó la duda sobre la condición de egreso de estos 

pacientes con mayor comorbilidad y menor estancia hospitalaria, lo cual se explicará 

posteriormente. 

Hasta este punto, se han descrito las características clínicas y demográficas de los 

pacientes, así como determinado los días de estancia intrahospitalaria promedio en 

pacientes en estudio atendidos por neumonía atípica por SARS-COV2 en el Hospital General 

Regional 1 correspondientes a los objetivos secundarios 1 y 2  

En la primera regresión lineal de la proteína C reactiva (como variable continua) 

aunada con la edad, destacó que ante un año más de edad, los días de estancia 

intrahospitalaria aumentarán en 0.16 días de forma significativa con una o 0.003 (IC 95% 

0.05-0.27), lo que se asocia a lo descrito arriba respecto a las comorbilidades, siendo más 

presentes población de mayor edad. 

De acuerdo al objetivo primario de este estudio, se realizó de forma inicial una 

correlación de Pearson, destacando que a mayor valor de proteína C reactiva como variable 

continua, habrán menores días de estancia hospitalaria, resultado similar obtenido con 

regresión lineal sin variables de ajuste a la proteína C reactiva, evidenciando una 

disminución en los días de hospitalización en 0.078 días ante la elevación de una unidad 

más de proteína C reactiva con una p 0.053 (IC 95% -.157-0.001), mientras que como 

variable dicotómica se evidenció correlación directamente positiva, sin embargo, esta 
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correlación fue pequeña de 0.0385 siendo no significativa (p 0.58), lo que nuevamente nos 

hizo interrogarnos sobre la condición de egreso, ya que múltiples pacientes ingresaban tan 

graves o en malas condiciones que fallecían de forma temprana. 

Se realizó una regresión logística para evaluar la relación entre los niveles de 

proteína C reactiva (como variable dicotómica) y los días de estancia intrahospitalaria, sin 

variables, demostrando que sí existe asociación, debido a que la posibilidad de tener una 

estancia hospitalaria extendida es 64% mayor si se tiene un nivel de proteína c reactiva alta 

comparada con proteína c reactiva normal (<1), no obstante, no fue significativo con una p 

0.59 (IC 95% 0.2-10.0), incluso al incluir covariables como sexo, edad, ferritina y dímero D, 

tampoco mejoró la asociación. 

También se evaluó la proteína C reactiva como una variable continua: sin covariables 

el resultado fue que a mayor proteína C reactiva existe una posibilidad de estancia 

hospitalaria elevada del 3.1% (1-96.9) con p=0.030 (IC 95% 0.94-0.99) siendo significativo 

incluso al evaluarlo con ferritina, dímero D, sexo y edad (eligiendo estas variables debido a 

su mayor correlación en los análisis y resultados previos), además, se identifica que la 

elevación de la DHL también influye con los días de estancia intrahospitalaria con un OR 

(odds ratio) de 3.33 con una p 0.046 (IC 95% 1.02-10.89), concluyendo que el mejor modelo 

es cuando la proteína c reactiva se añade como variable continua a la regresión logística, ya 

que tiene significancia estadística como hipótesis alterna del objetivo primario y al objetivo 

secundario del análisis multivariado de los factores que influyen. 

Por todo lo anterior, se evaluó la condición de egreso, considerando que aquellos 

pacientes con defunciones tempranas condicionarían pocos días de estancia 

intrahospitalaria, al menos por lo observado en este tiempo, lo que se asociaría a una 

proteína C reactiva elevada a su ingreso. Para ello, se realizó una regresión logística que 

resultó en omisión, debido que al análisis se evidenció que no hubo defunciones con 

personas con proteína c reactiva normal y que los pacientes con proteína c elevada tienen 

74% menos posibilidades de tener un alta por mejoría que las personas que tienen proteína 

c reactiva normal o moderada, con una p=0.000 (IC 95% de 0.129-0.525). Incluso al incluir 

todas las variables de comorbilidades y demás reactantes, los pacientes con proteína c 

elevada tienen 71% (1-0.29) menos posibilidades de tener un alta por mejoría que las 

personas que tienen proteína c reactiva normal o moderada. Esto mismo se mantuvo aún 

evaluando la relación de la proteína C reactiva como variable continua, la cual, a mayor 

valor, los pacientes tienen 6.3% (1-0.937) menor posibilidad de alta por mejoría (p=0.000 

con IC 95% 0.90-097). 

Para el objetivo de determinar si los niveles de proteína C reactiva correlacionan con 

el requerimiento de ventilación mecánica invasiva, en el modelo de regresión lineal no logro 

obtenerse debido a que no hubo pacientes que requirieran ventilación mecánica si tenían 

proteína C reactiva normal. Para poderlo evaluar, se tomó la variable de proteína C reactiva 

como continua, demostrando que los pacientes tenían 3.2% mayor posibilidad de requerir 
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uso de ventilación mecánica con una p=0.057 (IC 95% de 0.99-1.065). Por otra parte, 

considero que en la literatura también se describe que la proteína C reactiva elevada es a 

partir de un punto de corte de 10, ajustando esta variable, se identificó que los pacientes 

con proteína c reactiva elevada tuvieron 3 veces más posibilidades de requerir ventilación 

mecánica comparados con los pacientes con una proteína c reactiva normal o moderada 

con una p= 0.003 (IC 95% 1.45-6.35), siendo significativo. 

Y finalmente, se buscaba realizar curva ROC para determinar el punto de corte de 

proteína C reactiva que pudiera ser predictor de larga estancia intrahospitalaria , sin 

embargo, el área bajo la curva es de 0.66 lo que representa baja sensibilidad y especificidad 

para usar la proteína C reactiva como predictor, debido a que el modelo no esta cercano a 

1, si no más próximo a la línea de 45°. 
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CONCLUSIONES 

Para el objetivo primario, sobre determinar si los niveles de proteína C reactiva se 

correlacionan con los días de estancia intrahospitalaria en pacientes con Neumonía atípica 

por SARS-CoV2 moderada a severa, se concluye que la hipótesis es nula, al no tener la 

significancia estadística en todos los modelos Esto parece estar influido por la condición de 

egreso de los pacientes ya que a mayor proteína c reactiva, los pacientes, tienen 6.6% (1-

0.934) menor posibilidad de alta por mejoría con una p=0.000 un intervalo de confianza 

95% de 0.90-0.96, sin embargo, esto podría verse afectado por el tamaño de muestra de la 

población, por lo que deberá considerarse un ajuste del mismo. 

De los objetivos secundarios se determinaron e identificaron las características 

clínicas, demográficas y los días de estancia intrahospitalaria promedio de los pacientes 

atendidos por neumonía atípica por SARS-COV2 en el Hospital General Regional 1, 

concluyendo que el 71.21% son hombres, con edad 52 años como media, sin 

comorbilidades en el 52.02%, recibiendo tratamiento a los 8.7 días de inicio del cuadro en 

promedio, ameritando en general 10.54 días de estancia intrahospitalaria con rango de 1 a 

42 días. 

 Respecto a la ventilación mecánica invasiva, si se demostró que la proteína C 

reactiva correlaciona con el requerimiento de ésta, ya que los pacientes con proteína c 

reactiva elevada tuvieron 3 veces más posibilidades de requerir ventilación mecánica 

comparados con los pacientes con una proteína c reactiva normal o moderada (punto de 

corte de 10) con una p= 0.003 (IC 95% 1.45-6.35), así como 3.9% mayor posibilidad de 

requerir uso de ventilación mecánica con una p= 0.01 (IC 95% 1.009-1.069). 

Para el análisis multivariado de los factores que influyen en los días de estancia 

intrahospitalaria e identificar aquellos que disminuyen los días de estancia intrahospitalaria, 

fue significativo el índice de comorbilidad de Charlson (p= 0.62 IC 95% de -0.18 a 0.004), la 

edad (p=0.003 IC 95% 0.05-0.27) y la DHL con OR 3.33 con una p 0.046 (IC 95% 1.02-10.89, 

sin embargo, son variables que no se pueden modificar directamente, solo en el caso del 

índice de Charlson se podría buscar el mejor control de las enfermedades como los niveles 

de glucosa y tensión arterial, por ejemplo. 

Finalmente, al realizar la curva ROC para determinar el punto de corte de proteína 

C, esta no tiene adecuada sensibilidad y especificidad para ser utilizada como ser predictor 

de larga estancia intrahospitalaria. 

En conclusión, la proteína C reactiva, correlaciona con el uso de ventilación mecánica 

invasiva, pero no fue significativa su correlación con los días de estancia intrahospitalaria, 

viéndose afectada por la condición de egreso de los pacientes, debido a que su elevación si 

disminuye la probabilidad de egreso por mejoría 
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Limitaciones del estudio: 

Nuestro estudio tiene como limitaciones el tamaño de muestra, probablemente 

aumentar la población evaluada mejoré la significancia estadística de los hallazgos, sin 

embargo, muchos expedientes no estaban bien identificados en fecha debido a la alta 

demanda de trabajo. Respecto al análisis, podrían considerarse otros modelos como 

ANOVA, aunque se consideró que Logit era un buen modelo. 

Aunque el estudio refleja las deficiencias y condiciones de nuestros pacientes en la 

segunda ola de infección por SARS-CoV2, estos hallazgos no podrían ser aplicables a la 

población actual, ya que el tiempo en que se tomó esta población fue previo a la vacunación.  

Por otra parte, en ese periodo, no estaba estandarizado el estudio ni el manejo de 

los pacientes, por lo que el desenlace de cada paciente pudo haber sido influenciado por la 

falta de recursos, ya que muchos pacientes pese a tener solicitada la proteína C reactiva, no 

todos contaban con el reactivo al momento de la toma y no se cuentan con todas las 

proteínas C reactivas en el expediente, además de encontrarse en un periodo álgido de la 

enfermedad y muchos medicamentos escaseaban. 
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ANEXOS 

Dictamen de registro 
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1. Escalas y definiciones 

ESCALAS 

Escala News 

 

Definiciones: 

• Peso normal: índice masa corporal 18-25 kg/m2 

• Sobrepeso: índice de masa corporal 25-29.9 kg/m2 

• Obesidad: índice de masa corporal >30 kg/m2 

• Paciente con requerimiento alto de oxígeno: Oxígeno suplementario mayor a 5 litros por 

minuto (Fracción inspirada de Oxígeno >40%) con o sin (mascarilla facial simple o de alto 

flujo) 

• Taquipnea: Frecuencia respiratoria ≥22 respiraciones por minuto 

Puntos de corte en la analítica: 

• Linfopenia (<2000 células/microlitro) asociada a Elevación de al menos 2 de los siguientes 

reactantes de fase aguda: 

• Ferritina >500 (ng/mL) 

• Deshidrogenasa láctica (DHL) >250 Unidades internacionales sobre litro (UI/L) 

• Proteína C Reactiva (PCR) >1 (mg/dL) 

• Dímero >1000 microgramos/mililitro (mcg/mL) 
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• Velocidad de Sedimentación globular (VSG) en milímetros sobre hora (mm/hr) elevada 

ajustado por edad 

 

Escala de Charlson 

 

 

 

Patrón de neumonía tomográfica 
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Escala de severidad tomográfica del INER para neumonía por SARS-COV2 

 

 

2. Instrumentos de recolección 
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INSTRUMENTOS DE RECOLECCIÓN DE DATOS: 

Datos generales de identificación: 

1. Edad 

2. Sexo 

3. Comorbilidades  

4. Fecha de inicio de síntomas 

5. Fecha de ingreso hospitalario 

Al momento de selección: 

1. ¿Paciente con sospecha de neumonía atípica por SARS-CoV2? Si / No 

2. ¿El inicio de síntomas dentro de los 16 días previos? Si / No 

3. ¿Requiere uso de oxígeno suplementario >5 litros/min? Si / No 

4. ¿El paciente presenta taquipnea (≥22 respiraciones/min)? Si / No 

5. ¿Cuenta con Reacción en cadena de polimerasa Positiva? Si / No 

6. ¿Cuenta con tomografía de tórax con CORADS >4? Si / No 

7. ¿El patrón de afectación es en vidrio deslustrado +/- empedrado? Si / No ¿Cuál 

predomina? 

8. ¿El grado de severidad tomográfico es >10/25 puntos en escala del INER? Si / No ¿Cuántos 

puntos? _________ 

9. ¿Tiene solicitados reactantes de fase aguda? Si / No 

10. ¿La Proteína C Reactiva se encuentra elevada >1 mg/dL? Si / No ¿Cuánto? _________ 

11. ¿El dímero D se encuentra Elevado >1000 mcg/mL? Si / No ¿Cuánto? _________ 

12. ¿La deshidrogenasa láctica se encuentra >250U/L? Si / No ¿Cuánto? _________ 

13. ¿La velocidad de sedimentación globular se encuentra elevada para edad? Si / No 

¿Cuánto? _________ 

14. ¿La Ferritina se reporta >500 ng/mL? Si / No ¿Cuánto? _________ 

15. ¿Presenta linfopenia <2000 células/mcL? Si / No ¿Cuánto? _________ 
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Al seguimiento a los 5 días, 10 días o si se presentaba nueva eventualidad: 

1. ¿Ha necesitado manejo avanzado de vía aérea? Si/No 

2. ¿Ha presentado sangrado de tubo digestivo? Si / No 

3. ¿La Proteína C Reactiva disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

4. ¿El dímero D se encuentra disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

5. ¿La deshidrogenasa láctica disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

6. ¿La velocidad de sedimentación globular disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

7. ¿La Ferritina se reporta disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

8. ¿Se ha elevado el recuento de linfocitos? Si / No ¿Cuánto? _________ 

9. ¿El paciente desarrolló Trombocitopenia severa (<50 000 células/mcL)? Si / No ¿Cuánto? 

_________ 

10. ¿El paciente desarrolló Neutropenia severa (<500 células/mcL)? Si / No ¿Cuánto? 

_________ 

11. ¿El paciente presentó tiene elevación de transaminasas >3 veces el límite superior de la 

normalidad? Si / No ¿Cuánto? _________ 

12. ¿El paciente se encuentra estable y puede egresarse a su domicilio? Si / No 

13. ¿El paciente falleció por complicaciones de la neumonía atípica? 

A su egreso: 

1. ¿Condición de egreso del paciente? Mejoría / Defunción 

2. ¿A los cuántos días de su ingreso fue dado de alta? 

3. ¿La Proteína C Reactiva disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

4. ¿El dímero D se encuentra disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

5. ¿La deshidrogenasa láctica disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

6. ¿La velocidad de sedimentación globular disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 
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7. ¿La Ferritina se reporta disminuyó? Si / No ¿Cuánto? _________ 

8. ¿Se ha elevado el recuento de linfocitos? Si / No ¿Cuánto? _________ 

 

INSTRUMENTO DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

Id Nombr
e 

Edad Sexo FDx FIS FIP PCR-
I 

ITxS
/FIS 

FEgr
eso 

PCR-
F 

DEIH Alta 

1             

2             

…             

2
0
0 

            

 

 

Claves 

Id Número de registro 

Nombre 
 

Edad 
 

Sexo 0 hombre 1 mujer 
 

FDx Fecha de diagnóstico por PCR 

FIS Fecha de inicio de síntomas 

FIP Fecha ingreso a piso 

PCR-I Niveles de PCR iniciales 

ITxS/FIS Días de Inicio de tratamiento estándar respecto a síntomas 

FEgreso Fecha de egreso hospitalario 

PCR-F Niveles de PCR finales 

DEIH Días de estancia intrahospitalaria 

Alta 1 mejoría 0 defunción 
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3. Ejemplo de consentimiento informado para participación de protocolos 
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4. Cara de no inconveniencia del director de la unidad médica 
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