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1. RESUMEN ESTRUCTURADO

1.1. Introduccion:

La infeccién por SARS-CoV-2 fue declarada pandemia por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en marzo
del 2020. Desde entonces se han confirmado mas de 100 millones de casos y mas de 2.7 millones de personas
fallecidas. Los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) hospitalizados por COVID-19 muestran una alta
mortalidad.

Se ha reportado que los mas vulnerables a desarrollar la enfermedad grave por coronavirus 2019 son los adultos
mayores y aquellos con enfermedades subyacentes, como diabetes mellitus, hipertensién, enfermedad
cardiovascular y enfermedad cerebrovascular que son comorbilidades comunes entre los pacientes sometidos
a hemodialisis de mantenimiento (HDM). Sin embargo, existe poca informacién sobre las caracteristicas clinicas
de los pacientes en hemodialisis (HD) con COVID-19 o sobre las intervenciones para controlar COVID-19 en los
centros de HD. De esta forma la evidencia nos indica una enfermedad mas grave y peor prondstico con una tasa
de mortalidad que oscila entre el 20% y 28% en los paciente con hemodialisis de mantenimiento. Por lo tanto,
el control epidémico de COVID-19 en los centros de didlisis puede presentar un gran desafio. Nuestro objetivo
es analizar la mortalidad y factores asociados en pacientes con enfermedad renal crénica terminal (ERCT) en HD

hospitalizados por COVID-19 en Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga.

1.2. Método:
Estudio de cohorte retrospectivo de pacientes con ERCT y HD hospitalizados por COVID-19. Se incluyeron todos
los pacientes que presentaron una RT-PCR positiva para SARS-CoV2 y cambios tomograficos compatibles con
CORADS 5, asi mismo se excluyeron los que no tenian tomografia realizada. Se utilizé un paquete estadistico

SPSS version 22.0 para el analisis de datos.

1.3. Palabras clave:

Hospitalizacion, hemodialisis, COVID19.



2. Titulo

Factores asociados a mortalidad en pacientes hospitalizados con enfermedad renal crénica en hemodialisis con

infeccién por COVID-19.

3. ANTECEDENTES

El SARS-CoV aparecié por primera vez en el 2002 y se extendio rapidamente a 32 paises y regiones, después de

lo cual el mundo experimento el brote de MERS-CoV en 2012 (1),(2).

En diciembre de 2019, surgieron una serie de casos de neumonia de causa desconocida en Wuhan, Hubei, China,
con presentaciones clinicas muy parecidas a la neumonia viral. Teniendo en cuenta el historial compartido de
exposicidén al mercado de mariscos de Wuhan entre los pacientes, la autoridad sanitaria local emitié una alerta
epidemioldgica el 31 de diciembre de 2019 y el mercado se cerrd el 1 de enero 2020 (3). Mientras tanto, 59
casos sospechosos de fiebre y tos seca fueron transferidos a un hospital designado a partir del 31 de diciembre

de 2019. (4).

El andlisis de secuenciacion profunda de muestras del tracto respiratorio inferior indicé un nuevo coronavirus,
gue se denominé sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Por lo cual la Organizacidn

Mundial de la Salud (OMS) declaré estado pandémico el 11 de marzo de 2020 (4).

Los pacientes con ERC en HD tienen un mayor riesgo de contraer COVID-19 y sufren sus complicaciones. La
mayoria de estos pacientes son ancianos y tienen multiples comorbilidades, que incluyen, entre otras,
enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus, hipertensién y enfermedades pulmonares crénicas. Ademas,

tienen un sistema inmunoldgico mas débil y una menor resistencia a las infecciones (5).

La gravedad de la enfermedad varia desde sintomas leves, en la mayoria de los casos, hasta un curso severo y
mortal. Los sintomas son constitucionales e involucran las vias respiratorias, pero también se han informado
manifestaciones cardiacas, renales, neuroldgicas y gastrointestinales del COVID-19, asi como casos

asintomaticos mortalidad (6).



Las infecciones son la segunda causa mas comun de muerte, después de las enfermedades cardiovasculares,

donde la presencia de comorbilidades es un factor importante de gravedad y mortalidad (6).

Los informes indican que los mas vulnerables a desarrollar la enfermedad grave por COVID-19 son aquellos con
enfermedades subyacentes, como diabetes mellitus, hipertensién, enfermedad cardiovascular y enfermedad
cerebrovascular, que son comorbilidades comunes entre los pacientes sometidos a hemodidlisis de
mantenimiento (7),(8). Sin embargo, existe poca informacién sobre las caracteristicas clinicas evolucién y
factores asociados a mortalidad de los pacientes en hemodialisis (HD) con COVID-19 o sobre las intervenciones

para controlar COVID-19 en los centros de HD (9).

Los pacientes con ERC tienen sistemas inmunitarios anormales debido al estado urémico, lo que da como
resultado un alto riesgo de enfermedad infecciosa, incluido un riesgo significativamente mayor de
complicaciones graves por infeccion y mayores tasas de mortalidad (10),(11),(12),(13). Ademas de las
infecciones bacterianas, los pacientes con ERT que se someten a HDM también son susceptibles a infecciones
virales como el virus de la hepatitis B, el virus de la hepatitis C, el VIH y la influenza aumentando su vulnerabilidad

(14).

Estos pacientes debido a su estado inmunodeprimido y, por lo tanto, los sintomas clinicos también pueden
variar, lo que hace que los sintomas sean engafiosos en algunos pacientes. La infeccion por COVID-19 progresa
con una alta tasa de mortalidad no solo en los pacientes sometidos a hemodidlisis, sino también en pacientes
en dialisis peritoneal y en pacientes que desarrollan insuficiencia renal aguda debido a la infeccién por COVID-

19 (15),(16).

Asi mismo, un estudio de un gran centro de didlisis en el Reino Unido identificd que dentro de las 6 semanas
posteriores al primer caso detectado de COVID-19, mas del 20% de sus pacientes en dialisis estaban infectados
(17). De igual manera en otro estudio realizado en el Reino Unido revelé una seroprevalencia del 36% de SARS-

CoV-2, y el 40% de los casos se encontraron en pacientes asintomaticos (18) .


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32561681/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32732391/

Estos pacientes, particularmente los asintomaticos, pueden haber sido fuente de transmision de infecciones en
sus centros de dialisis, destacando la importancia del uso de equipos de proteccién individual en las unidades
(18). En Espafia un estudio reveld un 19% de seropositividad al SARS-CoV-2 entre los pacientes que recibieron
HD vy identificando que el 26% de los que dieron positivo permanecieron asintomaticos después de un
seguimiento de 3 semanas, dando como resultado una transmision silenciosa y rapida entre estos pacientes

(19).

Por lo tanto esta alta tasa de transmision expone a estos pacientes a formar parte de la estadistica de elevada
mortalidad, por ser una poblacion vulnerable. Diversos estudios han reportado la alta mortalidad que presentan
los pacientes en HDM; un estudio en Nueva York de 2,178 pacientes en dialisis encontraron una prevalencia del
14% de COVID-19 en comparacion con el 2.6% en la poblaciéon general de la ciudad de Nueva York en ese
momento. Entre los pacientes COVID-19 positivos en esta poblacidn, la tasa de mortalidad fue del 28%. La
mortalidad se asocid con una edad > 65 afios y una mayor duracion de la insuficiencia renal con un aumento del

10% por cada afio adicional de dialisis (20).

De esta forma la evidencia nos indica una enfermedad mas grave y peor prondstico con una tasa de mortalidad
que oscila entre el 20% y 28% en los paciente con HDM (21),(7). Por lo tanto, el control epidémico de COVID-
19 en los centros de dialisis puede presentar un gran desafio. Sin embargo, hasta la fecha, se dispone de
informacién limitada sobre las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de COVID-19 en centros de didlisis y
pacientes sometidos a HDM, lo cual es de gran importancia para prevenir la propagacion de la epidemia asi
como conocer los principales factores asociados a la mortalidad y de esa forma infulir en la disminucion del

numero de muertes en centros de dialisis y pacientes sometidos a MHD.

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las comorbilidades preexistentes como enfermedades cardiovasculares, diabetes, hipertension y la ERC se han
identificado como factores de riesgo de enfermedad grave y mortalidad por COVID-19. Por lo tanto, la poblacién en HD
puede tener un riesgo notable de un curso severo de la enfermedad, ya que constituyen un grupo de pacientes con

insuficiencia renal con etiologias heterogéneas que generalmente se considera que tienen un sistema inmunoldgico


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32885797/

comprometido (22)(23). Sin embargo no existe consenso sobre los factores que influyen en la mortalidad en pacientes en
hemodidlisis ademas, varios estudios han indicado que la edad avanzada es también un factor de riesgo importante de
mortalidad (24) . Los pacientes mayores de 70 afos tienen un riesgo de muerte> 10 veces mayor que los pacientes
menores de 50 afios. En todos los grupos de edad, se ha encontrado que el sexo masculino estd asociado con un mayor
riesgo de mortalidad en infeccidén por COVID.19 (25). Por lo tanto los pacientes sometidos a hemodialisis pueden tener un
riesgo de mortalidad especialmente alto, ya que por lo general son mayores y suelen tener enfermedades crdénicas
subyacentes (7)(26). Es asi que se han reportado una alta mortalidad, con una tasa que oscila entre el 20% y 28% en los

pacientes en MHD (21),(7) (20).

De esta manera se desconoce la evolucién clinica de pacientes en HD crénica hospitalizados por COVID-19 en nuestra
institucion. El andlisis y registro de esta informacidn podria ayudar a mejorar las estrategias terapéuticas y favorecer

programas de prevencidon que permitan disminuir las tasas de mortalidad en enfermos renales crénicos en hemodialisis.

5. JUSTIFICACION

En la actualidad, el SARS-CoV-2 ha causado un gran nimero de muertes con decenas de miles de casos confirmados en

todo el mundo, lo que representa una grave amenaza para la salud publica (27).

Los pacientes con ERC en HD, debido a la alta carga de comorbilidades, dificil aislamiento y su respuesta inmunitaria
deteriorada, tienen mas probabilidades de desarrollar complicaciones graves de la enfermedad por coronavirus,

presentando una elevada mortalidad (21)(9) .

Hasta ahora se han publicado reportes de brotes, series de casos, que describen diagndsticos, seroprevalencia asi como
factores asociados a la elevada mortalidad en estos pacientes, sin embargo con resultados muy variados y poco

concluyentes.

La escasa informacién disponible, ha permitido establecer algunas recomendaciones epidemioldgicas para el manejo de
los pacientes con ERC infectados por COVID-19 (20) (21). No obstante, la informacién especifica respecto a la evolucidn,

mortalidad y desenlaces de la hospitalizacidn de pacientes con ERC en HD aln es limitada, por lo que es necesario seguir



estudiando los mecanismos patogénicos y las caracteristicas epidemioldgicas en esta poblacion. Al identificar los factores
de asociados a mortalidad en nuestros pacientes podremos intervenir para el desarrollo de estrategias eficaces de

prevencion y tratamiento y por lo tanto en la disminucién de la mortalidad en esta poblacién vulnerable.

6. HIPOTESIS

Si, la presencia de comorbilidades tales como diabetes mellitus, hipertension arterial, enfermedad cardiovascular,
obesidad, manifestaciones clinicas graves y alteraciones bioquimicas importantes al momento de la presentacién, en
pacientes con ERC en HD incrementan el riesgo de mortalidad por COVID-19, entonces, los pacientes con ERC en HD de
mantenimiento hospitalizados por COVID-19 que presenten dos o mas comorbilidades mas sintomatologia severa,
presentara una mortalidad mayor del 20% durante los primeros 30 dias de estancia hospitalaria, en comparacién con
aquellos que presenten una comorbilidad o menos con manifestaciones clinicas leves y sin alteraciones bioquimicas de

importancia.

7. OBJETIVOS
7.1. Objetivo general

Evaluar las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas, de laboratorio radiolégicas y tratamiento, asociadas a la mortalidad

de los pacientes hospitalizados con ERC en HD de mantenimiento confirmados con infeccidon por COVID-19.

7.2. Objetivos especificos

1. Asociar las caracteristicas clinicas de los pacientes ingresados con el diagnéstico de ERC en HD con infeccion por
COVID-19.
2. Examinar los hallazgos de laboratorio relevantes en la evolucion de la enfermedad.

3. Calcular la mortalidad intrahospitalaria a los treinta dias de ingreso.



4. ldentificar factores asociados a la mortalidad, durante la estancia intrahospitalaria.

5. Valorar el impacto de las estrategias de implementacion de la vacunacién contra el COVID-19.

8. METODOLOGIA

8.1. Tipo y diseiio de estudio

Se realizard un estudio de cohorte observacional retrospectivo.

8.2. Poblacion

Se incluirdn el nUmero de expedientes clinicos de pacientes que cumplan con diagndstico de enfermedad renal
crénica en hemodialisis y diagndstico de SARS-COV 2 hasta completar el tamafio de la muestra.

8.3. Tamano de la muestra

Se incluiran a todos los pacientes que cumplan con los criterios de inclusion.

8.4. Criterios de inclusidn, exclusion y eliminacion

» Se incluird a todos los expedientes de pacientes adultos (edad> 18 afios) con ERC en hemodidlisis que
fueron derivados y hospitalizados en el Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga por COVID-19
desde el 1 de abril de 2020 al 31 de mayo de 2022.

» Pacientes con resultado positivo en un ensayo de reaccidn en cadena de la polimerasa con transcriptasa
inversa (RT-PCR) basado en el estdndar de la OMS y dirigido al gen SARS-CoV-2 en un hisopo
nasofaringeo.

» Pacientes con tomografia axial computarizada realizada a su ingreso.



9. Definicion de las variables
9.1. Tabla de operacionalizacion de las variables.

Variable de Definicién operacional Tipo de variable | Unidad de medida Clasificacion
interés
Edad Afos de vida cumplidos al | Cuantitativa Afos Numérica
ingreso. continua
Sexo Condicién de acuerdo a | Cualitativa Hombre 0:Hombre
género. nominal . 1:mujer
Mujer
Fiebre Aumento de la | Cuantitativa No: < 37,5°C 0:No 1:Si
temperatura del cuerpo | continua )
Si: >37,5°C
por encima de la normal
Sobre 37,5°C.
Tos Expulsidn subita, sonora, | Cualitativa Si: presencia de tos | 0:No 1:Si
de aire procedente de los | nominal. durante su
pulmones. internamiento.
No: ausencia de tos
durante la evolucién de
su internamiento.
Disnea Falta de aliento o dificultad | Cualitativa Si: dificultad para | 0: No 1:Si
para respirar. nominal. respirar durante su

internamiento.

No: Ausencia del

sintoma.




Diarrea Evacuacion frecuente de | Cualitativa Si: presencia de | 0: No 1:Si
heces blandas, acuosas. nominal. evacuaciones frecuentes
en mas de tres al dia con,
durante su
internamiento
No: Ausencia del
sintoma.
Dolor toracico Dolor que se siente en | Cualitativa Si: dolor en regién | 0:No 1:Si
algn punto a lo largo de la | nominal. tordcica durante su
parte frontal del cuerpo internamiento.
entre el cuello y el .
No: Ausencia del
abdomen superior. )
sintoma.
Odinofagia Sensacién intensa de dolor | Cualitativa Si: dolor durante la | 0:No 1:Si
urente asociada a la | nominal. deglucidn durante
presidon generada durante internamiento.
la deglucidn. ]
No: Ausencia del
sintoma.
Artralgias Dolor articular. Cualitativa Si: dolor articular | 0: No 1:Si
nominal. durante internamiento.
No: Ausencia del
sintoma.
Anosmia Pérdida o trastorno del | Cualitativa Si: perdida del olfato | 0: No 1:Si
sentido del olfato. nominal. durante su

internamiento.




No: Ausencia del

sintoma.
Polipnea Respiraciéon rapida por | Cualitativa Si: presencia de | 0: No 1:Si
encima de los 20 ciclos por | nominal. polinepnea durante su
minuto. internamiento.
No: Ausencia del
sintoma.
Dolor abdominal | Dolor agudo o crénico | Cualitativa Si:  dolor abdominal | 0: No 1:Si
localizado o difuso en la | nominal. durante su
cavidad abdominal. internamiento.
No: Ausencia del
sintoma.
Cianosis Coloracion azulada de la | Cualitativa Si: presencia de cianosis | 0: No 1:Si
piel y de las mucosas | nominal. durante su
producida por un exceso de internamiento.
hemoglobina .
No: Ausencia del
desoxigenada en la sangre. ,
sintoma.
Desaturacién Saturacién de oxigeno < | Cuantitativa porcentaje 0: No 1:Si
90%. continua
Hipotensidn presion arterial menor de | Cuantitativa mm/Hg 0:No 1:Si
90/60 mm/Hg. discontinua
Taquicardia Trastorno en el que el | Cuantitativa Latidos por minuto 0:No 1:Si

miocardio se contrae de

discontinua




forma regular pero a una
frecuencia superior a 100

latidos por minuto.

Frecuencia Pulso, calculado al contar el | Cuantitativa Latidos por minuto Numeérica
Cardiaca namero de complejos QRS | discontinua
o contracciones de los
ventriculos por unidad de
tiempo.
Taquipnea Frecuencia superior a 20 | Cuantitativa Respiraciones por | 0: No 1:Si
respiraciones por minuto. discontinua. minuto
Frecuencia Numero de inspiraciones | Cuantitativa Respiraciones por | Numérica
Respiratoria por minuto. discontinua minuto
Hallazgos de | Descripcién de las | Cualitativa -Ninguno 0: Ninguno
radiografia  de | caracteristicas del estudio | nominal ) ) )
- Infiltrado unilateral 1: Infiltrado
térax ya sean normales o )
) . unilateral
- Infiltrado bilateral
patoldgico.
L 2: Infiltrado
- Consolidacién
bilateral
-Infiltrado +
L 3: Consolidacion
Consolidacidn
4: |Infiltrado +
Consolidacion
Tomografia de | Técnica radiolégica que usa | Ordinal 0: No interpretable. 0: CO-RADS 0
Toérax radiaciones ionizantes para .
1: Muy bajo 1: CO-RADS 1
examinar region del térax.
2: Bajo 2: CO-RADS 2




El CO-RADS evalia la 3: Indeterminado 3: CO-RADS 3
sospecha de afectacion 4 alto 4: CO-RADS 4
pulmonar de COVID-19 en
5: Muy alto 5: CO-RADS 5
una escala de 1 (muy baja)
a 5 (muy alta). 6: PCR positiva
Comorbilidades | Coexistencia de dos o mas | Cualitativa Si: presencia de | 0: No 1:Si
patologias médicas o | nominal comorbilidad previa a
procesos patoldgicos no desarrollo de
relacionados. enfermedad.
No: ausencia de
comorbilidades.
Meses en TRR Tiempo desde el inicio de | Cuantitativa Meses Numérica
hemodialisis de forma | continua
cronica.
Tipo de acceso | Variedad de acceso | Cuantitativa -Fistula 1.Fistula
vascular vascular para hemodialisis. | continua ,
-Catéter temporal 2.Cateter
-Catéter permanente temporal
3. Catéter
permanente
Tipo de | Si pertenece al programa | Cualitativa Programada: pertenece | 1: Programa
hemodidlisis de hemodialisis de este | nominal. al programa HGM.

hospital o se realiza

hemodialisis externo de

forma intermitente.

Intermitente: no

pertenece a ningun

2:Intermitente




programa

hemodiilisis fijo.

de

Motivo de | Razdn por la cual se decide | Cualitativa -Mejoria clinica 1: Mejoria
Egreso el egreso del paciente. nominal. . clinica
-Defuncién
) 2: Defuncién
-Alta voluntaria
. o 3: Alta
-Mdéximo beneficio
voluntaria
4: Mdximo
beneficio
Sesiones por | Numero de terapias de | Cuantitativa Numero de sesiones de | Numérica
semana hemodialisis realizada por | continua HD realizadas en una
semana por parte del semana.
paciente de forma crénica.
Glucosa Valor de glucosa | Cuantitativa mg/dl Numeérica
plasmatica. continua
Urea Valor de urea plasmatica. Cuantitativa mg/dl Numérica
continua
Creatinina Valor de creatinina sérica. | Cuantitativa mg/dI Numérica

continua




Acido Urico Valor de acido urico sérico | Cuantitativa mg/dl Numeérica
continua

AST Valor de aspartato | Cuantitativa mg/dl Numérica
aminotransferasa sérico. continua

ALT Valor de alanina | Cuantitativa mg/dl Numérica
aminotransferasa sérico. continua

BT Valor de bilirrubina total | Cuantitativa mg/dl Numeérica
sérico. continua

Albumina Valor de albumina total | Cuantitativa gr/dl Numeérica
sérico. continua

DHL Valor de deshidrogenasa | Cuantitativa mg/dI Numérica
l[actica sérico. continua

Fosfatasa Valor de fosfatasa alcalina | Cuantitativa mg/dI Numérica
Alcalina sérico. continua

Sodio Valor de sodio sérico. Cuantitativa mmol/I Numeérica
continua

Potasio Valor de potasio sérico. Cuantitativa mmol/I Numeérica
continua

Cloro Valor de cloro sérico. Cuantitativa mmol/I Numérica
continua

Calcio Valor de calcio sérico. Cuantitativa mmol/I Numeérica

continua




Fosforo Valor de fosforo sérico. Cuantitativa mmol/I Numeérica
continua
Magnesio Valor de magnesio sérico. Cuantitativa mmol/I Numérica
continua
Troponina Valor de troponina sérico. | Cuantitativa ng/mL Numérica
continua
BNP Valor de péptido natri | Cuantitativa pg/ml Numeérica
urético sérico. continua
TP Valor de tiempo de | Cuantitativa seg Numeérica
protrombina sérico. continua
TPT Valor de tiempo de | Cuantitativa seg Numérica
tromboplastina continua
parcial activado sérico.
Colesterol total Valor colesterol total | Cuantitativa mg/dL Numérica
sérico. continua
Triglicéridos Valor triglicéridos sérico. Cuantitativa mg/dL Numérica
continua
pH Valor de pH arterial. Cuantitativa No aplica Numeérica
continua
pCO2 Valor de pH arterial. Cuantitativa mmHg. Numérica

continua




p0O2 Valor de presion parcial de | Cuantitativa mmHg. Numeérica
dioxido de carbono | continua
arterial.
HCO3 Valor de bicarbonato | Cuantitativa mEgq/L. Numérica
arterial. continua
Leucocitos Valor de leucocitos séricos. | Cuantitativa células/mcL. Numeérica
continua
Neutrofilos Valor de neutréfilos | Cuantitativa X10e3/uL Numeérica
séricos. continua
Linfocitos Valor de linfocitos séricos Cuantitativa X10e3/ulL Numeérica
continua
Hemoglobina Valor de hemoglobina | Cuantitativa g/dl Numeérica
sérica. continua
Hematocrito Valor de hematocrito | Cuantitativa % Numérica
sanguineo. continua
Plaquetas Valor de plaquetas séricas. | Cuantitativa X10e3/uL Numérica
continua
Proteina Valor de proteina c reactiva | Cuantitativa mg/dl Numeérica
Reactiva sérica. continua
Procalcitonina Valor de procalcitonina | Cuantitativa ng/mL Numérica
sérica. continua
Ferritina Valor de ferritina sérica. Cuantitativa ng/mL Numérica

continua




Dimero D Valor de dimero D sérico. Cuantitativa ng/mL Numeérica
continua
Fibrindgeno Valor de fibrindgeno | Cuantitativa mg/dL Numérica
sérico. continua
Hemocultivo Prueba de laboratorio que | Cualitativa Si: positivo con | 0:No 1:Si
consiste en tomar una | nominal aislamiento bacterirano.
muestra de sangre que se . .
No: Negativo, sin
inocula en frascos que o )
crecimiento bacteriano.
contienen  medios de
cultivo.
Urocultivo cultivo de la orina para | Cualitativa Si: positivo con | 0:No 1:Si
detectar microorganismos | nominal aislamiento bacterirano.
patogenos. . .
No: Negativo, sin
crecimiento bacteriano.
AMV recurso terapéutico de | Cualitativa Si: necesidad de | 0: No 1:Si
soporte vita invasiva o no | nominal ventiliacion invasiva
invasiva que utilizando una durante internamiento.
maquina  suministra un ) o
No: sin requerimiento de
soporte ventilatorio vy o ) )
ventilacién invasiva
oxigenatorio. . )
durante internamiento.
Dias de AMV Numero de dias desde el | Cuantitativa Numero de dias que | Numérica.

inicio de AMV.

continua

fueron desde el inicio de
AMV hasta destete de

paciente.




Vasopresor Farmaco vaso activo que se | Cualitativa Si: necesidad de uso de | 0: No 1:Si
utiliza para aumentar la | nominal vasoactivo durante
presién arterial. internamiento.
No: no se administré.
Dosis mdax de | Dosis maxima utilizada del | Cuantitativa Dosis por kg/peso. Numérica
vasopresor farmaco durante su | discontinua.
estancia intrahospitalaria.
Defuncién Muerte de una persona. Cualitativa Si:  paciente fallece | 0: No 1:Si
nominal durante internamiento.
No: paciente egreso
vivo.
Complicaciones Nuevo problema médico | Cualitativa Si: desarrollo de nueva | 0: No 1:Si
que se presenta durante el | nominal afeccion clinica que
curso de una enfermedad. previo  paciente no

presentaba antes de su
internamiento  y  se
desarrolld durante su

estancia.

No: ausencia de nueva

afeccion.




10. Procedimiento

Para la recoleccién de informacidn se elabord un instrumento de creacion propia que responda a los objetivos en estudio,

el cual contiene las variables que corresponden a los objetivos planteados.

Los expedientes se solicitaron de la base de archivo del Hospital general de México, los cuales fueron revisados por el

autor principal, todos con diagndstico de COVID-19 por RT-PCR positiva.

La recoleccidn de datos, asi como el vaciamiento de los mismos, andlisis estadistico resultados y conclusiones se realizaron

por el autor principal.

11. Analisis estadistico

» Se utilizaron estadisticas descriptivas para resumir los datos. Los resultados se informaron como
recuentos y porcentajes para las variables categdricas y medianas con IQR para las variables continuas.
Para el analisis de supervivencia y mortalidad se generaran curvas de Kaplan-Meier con un tiempo de
seguimiento de 30 dias.

> Asimismo, la poblacién se estratificé por saturacion de oxigeno y la diferencia se analiz6 mediante la
prueba de log-rank.

> Los factores asociados con la mortalidad se estimaron mediante tablas de 2x2 y odds ratios 189 (OR) con
intervalos de confianza del 95%.

> Los factores asociados se determinaron mediante un modelo de regresién logistica univariado vy
multivariado para estimar los riesgos relativos (RR) y los factores de mortalidad 192 independientes.

> El andlisis se realizd con el software SPSS V.25
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datos
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resultados

Redaccidony
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13. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

La informacion obtenida se utilizard, exclusivamente para fines académicos y de investigacion.
Los resultados seran utilizados para elaborar la tesis que lleva por titulo: “Factores asociados a mortalidad en pacientes
hospitalizados con enfermedad renal crénica en hemodidlisis con infeccion por COVID-19” que sera presentado para optar

al titulo de la especialidad en nefrologia.

14. RELEVANCIA'Y EXPECTATIVAS

La informacién sobre pacientes con enfermedad renal crénica en hemodialisis mas infeccion por SARS-CoV-2 es escasa.
Por lo cual al completar este estudio se espera publicarlo en una revista nefrolégica de alto impacto, asi como el mismo
servird de plataforma para realizar nuevos estudios, que contribuya a fortalecer el conocimiento en esta area de
investigacion, de tal forma que los datos de referencia de morbilidad y mortalidad asociados al SARS-CoV-2 serdn de

considerable valor para la identificacidon temprana de dichos pacientes que estan en riesgo de enfermarse criticamente.

15. RECURSOS DISPONIBLES (HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS)

Se utilizardn recursos existentes en el hospital, tales como papeleria e impresoras del hospital para imprimir el
instrumento de recoleccidon de datos, asi mismo se utilizara las computadoras del servicio para obtener informacion
necesaria para completar datos sobre todo para recabar de los expedientes electrénicos los estudios realizados durante

el internamiento de cada paciente.

16. RECURSOS NECESARIOS

Expedientes clinicos, papeleria disponible en el hospital, y computadoras para acceder a datos complementarios del

expediente electrénico.



17. RESULTADOS

17.1. Caracteristicas basales de la poblacion

Se analizaron a 130 pacientes con ERC estadio 5 (KDIGO) sometidos a hemodidlisis y hospitalizados con el diagndstico de
Infeccion por COVID-19. Todos los pacientes presentaron una RT-PCR positiva para SARS-COV2 y cambios tomograficos
compatibles con CORADS 5. Con una edad media de 52 +15.94 aios, el 63.8% de hombres. Como etiologia de la
enfermedad renal se encontré diabetes mellitus (38.5%), sin causa identificada (38.5%), hipertensién arterial (17%),
enfermedades glomerulares (5.4%), uropatia obstructiva (5.4%), y enfermedad renal poliquistica (3.1%). Las
comorbilidades registradas fueron hipertension arterial (91.5%), diabetes mellitus (63.1%), dislipidemia (19.2%),
sobrepeso/obesidad (10.8%), lupus eritematoso sistémico (2.3%), cardiopatia isquémica (7.7%) y cancer (3.8%). Respecto
al tiempo de diagnéstico de la enfermedad renal y el tiempo en terapia de reemplazo renal, se encontré una mediana para
ERKD de 691 dias [rango intercuartil (Rl), 123-5560] y una mediana para el tiempo en hemodidlisis de 538 dias (RI, 1-4680).
En la poblacién analizada, el 35.4% recibia dos sesiones de hemodidlisis a la semana, 56.9% recibia una sesién de
hemodialisis a la semana y 2.3% tres sesiones a la semana. Dentro de los farmacos utilizados por estos pacientes, el
principal antihipertensivo fueron los bloqueadores de canales de calcio (72.3%), seguido de antagonista del receptor de

angiotensina (39.2), alfa bloqueadores (23.1%), y beta bloqueadores (7.7%).

Se analizaron los desenlaces de la hospitalizacién de la poblacidn referida de acuerdo sobrevida en pacientes vivos (54%)
y muertos (46%). Al comparar las caracteristicas demograficas de ambos grupos Unicamente se observé diferencias
significativas en la edad con aumento de la mortalidad del 2% por cada afio de edad. (Tabla 1). Tabla 1. Caracteristicas

basales de la poblacion



Variable

Edad X+DE

Género hombre (%)

Etiologia ERCY] (%)

Diabetes mellitus

Hipertesion arterial

Desconocida

Glomerulopatias

Nefropatia obstructiva

Enfermedad renal poliquistica

Comorbilidades (%)

Diabetes mellitus

Hipertension

Obesidad

Dislipidemia

Lupus eritematoso sistémico

Cardiopatia isquémica

Céncer

Hepatopatia

Vintage de ERC en dias (mediana, rango intercuartil)

Vintage hemodialisis, en dias (mediana, rango intercuartil)

Sesiones de hemodialisis por semana (%)

Una sesion

Dos sesiones

Tres sesiones

Total

N=130

52 +15.94

83 (63.8)

50 (38.5)

23 (17.7)

50 (38.5)

7(5.4)

7(5.4)

4(3.1)

82 (63.1)

119 (91.5)

14 (10.8)

25 (19.2)

3(2.3)

10(7.7)

5(3.8)

2(1.5)

691 (123-5560)

538.96 (1-4680)

74 (56.9)

46 (35.4)

3(2.3)

Vivos

N=70

50 +15.37

23 (36.2)

24 (18.5)

15 (11.5)

28 (21.5)

4(3.1)

3(2.3)

3(2.3)

42 (32.3)

65 (50)

5(3.8)

17 (13.1)

1(1.4)

5(7.1)

1(1.4)

2(2.9)

678 (123-4286)

360 (1-3960)

38 (54.3)

26 (37.1)

Muertos

N=60

55+16

36 (27.7)

26 (20)

8(6.2)

22 (16.7)

3(2.3)

4(3.1)

1(0.8)

40 (30.8)

54 (41.5)

9(6.9)

8(6.2)

2(3.3)

5(8.3)

4(6.7)

0(0)

678(123-5560)

360 (1-4680)

36 (60)

20 (33.3)

3(5.0)

P-valor

0.045

0.398

0.396

0.299

0.697

0.857

0.549

0.442

0.432

0.560

0.150

0.114

0.471

0.800

0.122

0.187

0.881

0.603

0.512

0.164

0.058



Medicamentos (%)

Antagonista del receptor de angiotensina 51(39.2) 30 (42.9) 21 (35) 0.360

Bloqueadores de canales de calcio 94 (72.3) 57 (81.4) 37 (61.7) 0.987

Alfa bloqueadores 30(23.1) 18 (25.7) 12 (20) 0.446

Beta bloqueadores 10(7.7) 7 (10) 3(5) 0.286

Diuréticos 76 (58.5) 45 (64.3) 31(51.7) 0.146
17.2. Hallazgos clinicos y de laboratorios

En la tabla 2 se presentan los signos y sintomas reportados por los pacientes al momento del ingreso hospitalario. La
presencia de Sp02 > 90%, solo se presento en el grupo de pacientes que sobrevivié (p = 0.001), mientras la hipoxemia
(Sp02 < 80%) fue mayor en el grupo de pacientes que fallecié (p = 0.001). En cuanto a los hallazgos clinicos es encontrd

diferencia significativa en la presencia de tos (p=0.009) y disnea (p=0.008). Ver Tabla 2.

Tabla 2. Signos y sintomas al ingreso hospitalario

Signos y sintomas Total Vivos Muertos P-valor
n=130 (%) n=70 (%) n=60 (%)

Fiebre (mayor de 38.3 grados) 87 (67) 45 (64) 42 (70) 0.490
Tos 82 (63) 37(53) 45 (75) 0.009
Cefalea 48 (37) 25 (36) 23(38) 0.758
Disnea 104 (80) 50 (71) 54 (90) 0.008
Diarrea 31 (24) 20 (29) 11 (18) 0.172
Dolor toracico 37 (28) 21 (30) 16 (27) 0.675
Ataque al estado general 92 (71) 51 (73) 41 (68) 0.572
Mialgias 55 (42) 29 (41) 26 (43) 0.827
Escalofrios 23 (18) 10 (14) 13 (22) 0.272
Anosmia 10 (8) 8 (11) 2(3) 0.084
Polipnea 45 (35) 23 (33) 22 (37) 0.649
Sin hypoxemia SpO, = 90% 23 (18) 22 (31) 1(2) 0.000




Hipoxemia SpO; entre 80-89% 66 (51) 46 (66) 20 (33) 0.000

Hipoxemia SpO,< 80% 59 (45) 19 (27) 40 (66) 0.000

Respecto a los parametros de laboratorio al momento del ingreso, se observé una mediana de urea de 227.8 mg/dL (R,
164.87-293.82); creatinina sérica 12.63 mg/dL (Rl, 9.45-17.26); sodio sérico 135.01 mmol/L (RI, 132.7-138.4); potasio
sérico 5.6 mmol/L (RI, 4.87-6.40); pH arterial 7.31 (RI, 7.20-7.36); bicarbonato 16.2 mmol/L (RI, 12-19.32); la presién de
oxigeno 59.65 mmHg (RI, 37.7-78.75) y presion de didxido de carbono de 31 mmHg (RI, 27.10-36.45). Se realizdé también
la determinacién de otros biomarcadores inflamatorios y se observé una mediana de ferritina sérica de 1352.57 ng/mL
(RI, 656.5-2632.01), una proteina C reactiva 192 mg/dL (RI, 101.7-259.2) y un dimero D 2929.5 mcg/L (RI, 11411-5229.5).

La comparacion entre grupos no reveld diferencias significativas.Ver Tabla 3.



Tabla 3. Hallazgos laboratorios al ingreso al hospital

Total Vivos Muertos
Laboratorios (mediana, rango intercuartil) Valor P
N=130 (%) N=70 (%) N=60 (%)
Glucosa sérica (mg/dL) 105 (88-154.5) 104 (88.75-136) 106.50 (85-180.75) 0.723
Urea sérica (mg /dL) 227.8 (164.87-293.82) 232.1(164.8 - 211 (165.35-305.32) 0.761
280.05)
Creatinina sérica (mg/dL) 12.63 (9.45-17.26) 9.17 (6.64-12.75) 12.24 (9.46-16.96) 0.902
Sodio sérico (mmol/L) 135.01 (132.7-138.4) 135.96 (133.6- 134.5 (131.82-137.8) 0.100
138.5)
Potasio sérico (mmol/L) 5.6 (4.87-6.40) 5.5 (4.67-6.5) 5.6 (5.0-6.3) 0.620
Cloro sérico (mmol/L) 99 (95.75-104) 99 (96-104) 100 (94.25-105) 0.768
Calcio sérico (mmol/L) 7.6 (6.8-8.55) 7.6 (6.85-8.66) 7.58 (6.9-8.4) 0.768
Fosforo sérico (mmol/L) 6.7 (5.20-8.70) 6.7 (5.17-8.62) 6.7 (5.32-8.8) 0.609
Albumina sérica (gr/dL) 3.17 (2.66-3.64) 3.3(2.8-3.7) 2.93 (2.56-3.45) 0.609
Deshidrogenasa lactica (mg/dL) 385 (249.75-523.5) 403 (233.7-489.75) 369.5 (266.7-597.5) 0.588
Fosfatasa alcalina (mg/dL) 108.5 (82.75-190) 106.5 (81.75-170.5) 120 (85.5-210.25) 0.226
Aminotransferasa (mg/dL) 23 (16-40) 21 (14-37.5) 25 (17-41) 0.071
Alaninotransferasa (mg/dL) 20 (13-33.25) 19.5 (13-36.25) 20 (13-33) 0.544
pH arterial 7.31(7.20-7.36) 7.33(7.22-7.37) 7.29 (7.18-7.35) 0.134
PCO; arterial (mmHg) 31 (27.10-36.45) 30.75 (25.67-36.8) 31.85 (28.17-35.77) 0.379
PO, arterial (mmHg) 59.65 (37.7-78.75) 63.05 (40.17-78.75) | 55.5 (35.22-79.9) 0.427




HCO; arterial (mmol/L) 16.2 (12-19.32) 16.8 (11.92-20.05) | 14.4 (12.02-18.9) 0.408

Lactato (mmol/L) 1.74 (1.28-2.26) 1.74 (1.21-2.30) 1.73 (1.36-2.22) 0.553

Proteina C reactiva (mg/L) 192 (101.7-259.2) 193 (88.7-261.5) 192 (123-261.75) 0.566

Dimero D (mcg/L) 2929.5 (1411-5229.5) 2445.5 (1327.7- 3337.5(1625.7-5403) 0.188
4803.2)

Ferritina (ng/mL) 1352.57 (656.5-2632.01) 1353.5 (653.5- 1398.5 (641-3408.6) 0.792
2326.82)

Péptido natriurético cerebral (pg/mL) 665.6 (242.7-2670.2) 567 (241.4- 912.3 (231.9-3037.7) 0.660
1897.45)

Creatinfosfoquinasa (U/L) 157 (87-330) 128.5 (83.75- 205 (88-425) 0.064
265.75)

Leucocitos ( x10e3/uL) 7.3 (5.4-10.82) 7.3 (5.45-9.15) 7.65 (5.40-11.97) 0.408

Linfocitos totales (x10e3/ul) 0.6 (0.40-0.90) 0.60 (0.40-0.90) 0.60 (0.40-0.83) 0.987

Hemoglobina ( g/dL) 8.5 (7.1-10.22) 8.5 (7.6-10.3) 8.4 (6.67-10.10) 0.191

Hematdécrito (%) 25.55 (21.9-30.55) 25.7 (22.5-30.85) 25.15 (20.12-30.22) 0.332

Plaquetas (x10e3/ulL) 195 (140-256.50) 193.5 (147.7- 198.5 (135-261.75) 0.935
248.25)

Procalcitonina (ng/mL) 2.08 (0.96-6.89) 1.77 (0.67-6.80) 2.32(1.33-8.01) 0.090

Todos los pacientes se analizaron segun olas epidemioldgicas. Como etiologia de la enfermedad renal se encontré diabetes
mellitus (58.7%), de predominio durante la primera ola, sin causa identificada (38.5%), hipertensién arterial (57.1%)
predominando en la segunda ola y causa desconocida (81.8%) de predominio en la cuarta ola, todas con resultado
estadisticamente significativo (p= 0.000). Las comorbilidades registradas fueron hipertension arterial (96.4%), con

predominio durante la segunda ola, diabetes mellitus (77.3%), con predominio en la cuarta ola, dislipidemia (41.2%),con



predominio en latercera ola, sobrepeso/obesidad (14.3%),con predominio en la segunda ola, lupus eritematoso sistémico
(5.9%), con predominio en la tercera ola, cardiopatia isquémica (14.4%) con predominio en la segunda ola y cancer (9 %)
con predominio en la cuarta ola, todas sin significancia estadistica. En la poblacién analizada, el (52%) recibia dos sesiones
de hemodidlisis a la semana, de predominio en la primera ola, 82 % recibia una sesién de hemodialisis a la semana con
predominio en la tercera olay solo 7% tres sesiones a la semana, predominando en la segunda ola, ambos resultados con

significancia estadistica . Ver tabla 4.

17.3. Tabla 4. Caracteristicas basales de la poblacidn por olas epidemioldgicas.
Variable 1° Ola 2°ola 3°ola 4°ola P-valor
N=63 N=28 N=17 N=22
Edad X+DE 47.9114.6 52.6+16.4 52.7+16.7 56.1+17.3 0.183
Género hombre (%) 39(62) 17 (61) 10 (59) 17(78) 0.547
Etiologia ERCY| (%)
Diabetes mellitus 37(59) 18 (36) 13 (18) 0(0) 0.000
Hipertensidn arterial 5(8) 16 (57) 2(12) 0(0) 0.000
Desconocida 12 (19) 11 (39) 9 (53) 18 (82) 0.000
Glomerulopatias 4 (6) 0(0) 2(12) 1(4) 0.377
Nefropatia obstructivo 3 (5) 1(4) 1(6) 2(9) 0.842
Enfermedad renal poliquistica 2 (3) 1(4) 0(0) 1(4) 0.289
Comorbilidades (%)
Diabetes mellitus 38(60) 15 (54) 12 (71) 17 (77) 0.307
Hipertension 58 (92) 27 (96) 15 (88) 19 (86) 0.596
Obesidad 6 (9) 4 (14) 2 (12) 2(9) 0.909
Dislipidemia 9 (14) 4 (14) 7 (41) 5(23) 0.076
Lupus eritematoso sistémico 2 (3) 0(0) 1(6) 0(0) 0.502
Cardiopatia isquémica 2 (3) 4 (14) 1(6) 3 (14) 0.195




Cancer
Sesiones de hemodialisis por semana (%)
Una sesidn
Dos sesiones
Tres sesiones
Medicamentos (%)
Antagonista del receptor de angiotensina
Bloqueadores de canales de calcio
Alfa bloqueadores

Beta bloqueadores

2 (3)

29 (46)

33(52%)

1(2)

11 (18)

43 (68)

16 (25)

5(8)

1(4)

17 (61)

4 (14)

2(7)

12 (43)

21 (75)

7 (25)

2(7)

0(0)

14 (82)
1(6)

0(0)

8 (47)
13 (76)
1(6)

2(12)

2 (9)

14 (64)

2 (9)

0(0)

11 (50)

17 (77)

6 (27)

1(5)

0.494

0.044

0.001

0.265

0.453

0.543

0.348

0.868

Respecto a los pardmetros de laboratorio segun olas epidemioldgicas, se observd resultados estadisticamentes

significativos en los sintomas tales como cefalea (p=0.009), dolor toracico (p= 0.000), ataque al estado general (p=

0.000), mialgias (p= 0.000), asi como polipnea (p= 0.000), y sin hipoxemia Sp02 2 90% (p=0.001). Tabla 5.

17.4. Tabla 5. Signos y sintomas al ingreso hospitalario

Signos y sintomas 1° Ola 2°ola 3°ola 4°ola P-valor
N=63 N=28 N=17 =22

Fiebre (mayor de 38.3 grados) 39 (62) 23 (82) 10 (59) 15 (68.2) 0.244

Tos 36 (57) 22 (79) 9 (53) 15(68.2) | 0.184

Cefalea 14 (22) 14 (50) 8 (47) 12 (54.5) | 0.009

Disnea 53 (84) 23 (82) 10 (59) 18 (81.8) 0.135




Diarrea

Dolor toracico

Ataque al estado general

Mialgias

Escalofrios

Anosmia

Polipnea

Sin hypoxemia SpO, > 90%

Hipoxemia SpO; entre 80-89%

Hipoxemia Sp0,< 80%

13 (21)

8 (13)

34 (54)

13 (21)

14 (22)

2(3)

6(9)

4 (6)

25 (40)

34 (54)

8(29)

11(39)

22 (79)

19 (68)

6(21)

4(14)

19 (68)

7 (25)

16 (57)

11 (39)

4 (24)

5(29)

16 (94)

10 (59)

2(12)

2(12)

8 (47)

8 (47)

12 (71)

5(29)

6 (27.3)

13 (59.1)

20(90.9)

13 (59)

1(4)

2(9)

12 (55)

4 (18)

13 (59)

9 (41)

0.839

0.000

0.000

0.000

0.243

0.263

0.000

0.001

0.077

0.239

Respecto a los parametros de laboratorio segln olas epidemioldgicas, se observé resultados significativos en los valores

de creatinina (p =0.032), potasio sérico (p=0.045), PO2 arterial (p=0.022) y resultado de creatinfosfoquinasa (p= 0.003)

.Ver Tabla 6.
17.5. Tabla 6. Hallazgos laboratorios al ingreso al hospital
Laboratorios (mediana, rango 1°Ola 2°ola 3°ola 4°ola P-valor
intercuartil) N=63 N=28 N=17 =22
Glucosa sérica (mg/dL) 99(42-430) 137 (60-423) 144.7(78-322) 136.1(73-451) 0.691
Urea sérica (mg /dL) 252(82.4-669) 234.8(65.5-642) | 252.2(104.9-526) | 236(107.1-421.7) 0.812
Creatinina sérica (mg/dL) 15.4(3.86-36.10) 12.7(3.19-26-4) 12.9(3.8-23) 11.26(5.3-23.2) 0.032




Sodio sérico (mmol/L)

Potasio sérico (mmol/L)

Cloro sérico (mmol/L)

Calcio sérico (mmol/L)

Fésforo sérico (mmol/L)

Albumina sérica (gr/dL)

Deshidrogenasa lactica (mg/dL)

Fosfatasa alcalina (mg/dL)

Aminotransferasa (mg/dL)

Alaninotransferasa (mg/dL)

pH arterial

PCO, arterial (mmHg)

PO, arterial (mmHg)

HCOs arterial (mmol/L)

Lactato (mmol/L)

Proteina C reactiva (mg/L)

Dimero D (mcg/L)

Ferritina (ng/mL)

Péptido natriurético cerebral (pg/mL)

Creatinfosfoquinasa (U/L)

Leucocitos ( x10e3/uL)

135.6(121.3-146.1)

5.7(3.4-7.9)

100(85-113)

7.5(4.7-9.9)

7.7(3-16.4)

3.1(4.7-1.57)

643(92-7366)

183.1(44-1493)

156(7-4696)

96(6-2618)

7.25(6.81-7.49)

32(15.9-60)

32.09(31-60)

15.5(4.3-29.5)

2.07(0.9-7.76)

186.4(0.57-468)

5432.5(292-4224)

2821.4(85-27500)

1546.9(52.3-5000)

458.9(41-5005)

8.7(2.5-40.5)

136.9(129.6-

147.7)

5.4(3.3-7.2)

96.5(6.6-118)

7.76(4.87-10)

6.6(1.9-12.1)

3.2(2.3-4.5)

439.9(148-1620)

139(47-340)

80.7(6-1478)

57(2-754)

7.28(6.9-7.54)

33.5(16.5-50.2)

33.57(16.5-50.2)

16.2(6.2-24.2)

1.8(0.94-4.23)

199.4(6.83-334)

5996(699-4264)

4016(327-40000)

1732.7(21.8-

5000)

277.9(17-2340)

8.6(2.6-31.9)

133(116-144.6)

4.8(3.5-6.7)

97.8(87-111)

7.49(5.9-11.9)

7.1(3.6-20.2)

2.8(1.5-4)

373.6(143-807)

142.7(48-388)

29.2(6-127)

32.3(5-147)

7.28(7.03-7.42)

35.9(19.2-69.9)

35.9(19.2-69.9)

15.5(6.8-24.2)

2.46(1-5.5)

199.2(21.8-400)

5330.8(830-

39601)

3926.7(56.4-

39698)

1118.8(16.1-

5000)

707.5(8-10008)

9.8(2.4-33.7)

134.4(116.6-141)

5.7(3.2-8.6)

100.9(83-111)

7.7(5.5-9.6)

6.6(3.7-10.6)

3.0(1.49-4.41)

344.9(91-632)

132.5(30-500)

31.09(8-110)

29.4(6-122)

7.32(7.08-7.52)

29.5(17.3-53)

29.5(17.3-53.3)

15.4(6.4-26.2)

1.62(0.5-3.8)

228.3(6.83-969)

5427.9(670-

35855)

1789.63(161-

7383.64)

1206(110.4-5000)

234.4(20-1061)

9.9(2.7-27-3)

0.135

0.045

0.278

0.591

0.239

0.585

0.204

0.529

0.719

0.607

0.335

0.164

0.022

0.921

0.099

0.692

0.444

0.092

0.663

0.003

0.907




Linfocitos totales (x10e3/ul)

Hemoglobina ( g/dL)

Hematdcrito (%)

Plaquetas (x10e3/ul)

Procalcitonina (ng/mL)

0.72(0.29-2)

8.31(3.8-13.4)

25.2(11.4-40.2)

211.3(58-433)

11.6(0.8-1000)

1.22(0.11-15.8)

8.8(4.4-12.7)

26.8(13.5-39.2)

221.2(100-482)

6.9(0.18-45.4)

0.477(0.1-1.2)

10.4(6.1-31.1)

26.3(10.4-38.2)

213.7(34-391)

3.69(0.12-27.12)

0.7(0.10-2.50)

8.8(5.8-13.5)

26.7(18.3-39.9)

186.8(15-490)

8.9(0.24-80.35)

0.103

0.198

0.519

0.330

0.210

Al realizar el andlisis univariado por olas epidemioldgicas se encontré durante la primera ola el no uso de vasopresor como
factor protector de manera significativa (OR:0.35% IC:0.13-0.96); en el andlisis de la segunda ola se encontré como factor
de riego la desaturacién mayor del 80% (OR: 4.20 IC 95%:0.83-21.1), encontrandose como factores protectores el uso de
dexametasona durante el internamiento (OR:0.11 1C95%: 0.01-0.76), asi como el no requerir vasopresor (OR:0.62 IC 95%:
0.42-0.91); durante la tercera ola epidemioldgica se encontré como factores de riesgo de forma significativa el no haberse
vacunado (OR:4 1C95%: 0.73-21.8), persistiendo como factor de riesgo la desaturacion mayor del 80% (OR: 3.38 IC 95%:),
encontrando como factor protector el no uso de vasopresor (OR: 0.61 IC 95%: 0.4-0.94), asi como el uso de dexametasona
durante el internamiento (OR: 0.71 IC 95%: 0.33-1.53); en cuanto al analisis de la cuarta ola epidemioldgica persistié como
factor de riesgo el no haberse vacunado asi como la desaturacién mayor del 80% aunque de forma no significativa,

persistiendo como factor protector el no requerir vasopresor durante internamiento (OR:0.69 IC 95%: 0.48-0.99). Ver

figura 1.




Figura 1. Factores asociados a letalidad por Covid-19.
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Al realizar el andlisis bivariado de los factores de riesgo se encontrd con resultado estadisticamente significativos las
variables tales como edad (p=0.031), el uso de dexametasona (p=0.013), el no uso de vasopresor (p=0.022), la Sp02 <80%

(p<0.000), y el no estar vacunado (p=0.000). Ver tabla 7.



17.6. Tabla 7. Factores asociados a mortalidad entre pacientes con infeccion por SARS-CoV2 con ERC

en HD.
Bivariado
Variables OR IC95% Valor de P
Edad (afios) 1.02 1.00-1.05 0.031
Dexametasona (Si) 0.35 0.15-0.80 0.013
Vasopresores (No) 0.68 0.49-0.94 0.022
Sp02 <80% 5.36 2.53-11.4 <0.000
Vacunacion (No) 5.28 2.39-11.6 <0.000

Durante el periodo de estudio se observd el comportamiento de las cuatro olas epidemioldgicas comprendiendo la
primera ola de marzo a septiembre del 2020, donde observamos el mayor nimero de casos reportados asi como la ola
mas alta de letalidad reportada, observando durante la segunda ola comprendida de octubre 2020 a abril del 2021, una
disminucién de casos reportados asi como diminucién de la letalidad reportada; al evaluar la tercera ola observamos una
diminucion importante de los casos presentando un nuevo pico durante la cuarta ola comprendida de diciembre del 2021

a mayo del 2022. Ver Figura 2.



17.7. Figura 2. Olas epidemioldgicas en pacientes en hemodialisis hospitalizados con COVID-19.
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Al realizar el andlisis de la tasa de letalidad por curva epidemioldgicas encontramos una tasa de letalidad de 55.5% durante
la primera ola, la cual presenta un descenso durante la segunda ola de 42.8%, persistiendo descenso en la tercera ola de

23.5%, presentando un nuevo ascenso durante la cuarta ola epidemiologia de hasta 40.9%. Ver Figura 3.



17.8. Figura 3. Tasa de letalidad segtin olas epidemioldgicas.
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Al realizar el andlisis de sobrevida en base a la vacunacion con el modelo de regresion de Cox, encontramos una sobrevida

del 80% a los treinta dias de seguimiento, en aquellos pacientes que fueron vacunados con una sobrevida de 38% en los

pacientes no vacunados (p<0.001). Ver figura 4.

Figura 4: Sobrevida de acuerdo con la vacunacion.
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Al realizar el andlisis de mortalidad acumulada de acuerdo a dosis administrada de vacunas se encontrd, una mortalidad
de hasta el 50% a los treinta dias en aquellos que no habian recibido ninguna dosis de vacuna, con una sobrevida del 80%
a los treinta dias después de administrada una dosis de vacuna y una sobrevida de 85% al recibir dos o mds dosis de

vacunacion. Ver figura 5.

17.9. Figura 5: Mortalidad acumulada de acuerdo con las dosis administradas de vacunas
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Se realizd un andlisis de sobrevida con curvas Kaplan Meier y prueba de log-Rank. El uso de dexametasona se asocié con

una mayor sobrevida en comparacién con el no uso de dexametasona (prueba de log-Rank p=0.009). Ver figura 6.



17.10. Figura 6. Curvas Kaplan-Meier de sobrevida en pacientes recibieron dexametasona (rojo) y no

(azul) recibieron dexametasona.
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Por otro lado, el uso de vasopresor durante el internamiento, se asocié con una menor sobrevida en comparacion con el

no requerimiento de vasopresor. (prueba de log-Rank p<0.032). Ver figura 7.



17.11. Figura 7. Curvas Kaplan-Meier de sobrevida en pacientes que no requirieron vasopresor (rojo)

y (azul) pacientes que requirieron vasopresor durante internamiento.
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Finalmente, al realizar el analisis multivariado de factores de riesgo asociados a letalidad encontramos de forma
significativa la edad como factor de riesgo (p=0.001), la Sp02 <80% se encontré como factor de riesgo no significativo
(p=0.206), asi como el no vacunarse (p=0.000), en cuanto a factores protectores, el uso de dexametasona de forma no
significativa fue un factor protector (p=0.317), el no requerimiento de vasopresor como factor protector con significancia

estadistica (p=0.002),



17.12. Tabla 8. Multivariado de factores asociados a letalidad.

Variables

Multivariado

RR IC95% Valor de P
Edad (afios) 1.03 1.01-1.05 0.001
Dexametasona (Si) 0.73 0.40-1.34 0.317
Vasopresores (No) 0.39 0.22-0.71 0.002
Sp02 <80% 1.44 0.81-2.56 0.206
Vacunacion (No) 5.15 2.04-12.9 <0.000




18. DISCUSION.

En este trabajo presentamos los datos de una cohorte de pacientes con enfermedad renal crénica en hemodidlisis que
requirieron hospitalizacién derivado de la infeccién por SARS-CoV-2. Con un predominio de adultos de mediana edad, del
sexo masculino, se observé una mortalidad intrahospitalaria de alrededor sesenta por ciento, superior a lo reportado en
otras publicaciones (28),(29).

La enfermedad renal crénica (ERC) representa un problema de salud publica en México; en los ultimos 30 afios se ha
observado un incremento significativo como causa de mortalidad y de afos de vida perdidos (30). Asociado a la ERC,
nuestra poblacidn presentd una alta prevalencia de otras enfermedades crdnicas no transmisibles como diabetes mellitus,
hipertension arterial y obesidad (31) comorbilidades descritas como factores asociados a complicaciones en la

enfermedad COVID-19 (32).

Las publicaciones relacionadas con las caracteristicas clinicas y desenlaces de la poblacién con ERC en unidades de
hemodidlisis ambulatorias y que presentan infeccidon por SARS-CoV-2 han ido en aumento (21). Se reconoce que esta
poblacién presenta una alta vulnerabilidad derivado de su enfermedad y comorbilidades, ademas por el hecho de tener

que acudir periédicamente a recibir su tratamiento con los riesgos de exposicién que esto conlleva (9).

La prevalencia de positividad para infeccidn por este virus en pacientes con ESKD de acuerdo a lo reportado por McCafferty
y cols, alcanza el 17% en unidades de hemodidlisis de Reino Unido (33). Lano y cols., reportaron una frecuencia de
hospitalizacion en Unidades de Cuidados Intensivos del 37% y una mortalidad de 28% en centros de hemodialisis en
Francia (34). En tanto Aydin Bahat y cols. reportaron una mortalidad del 20% por sindrome de dificultad respiratoria aguda

y choque en una cohorte de 25 pacientes con ERC y hospitalizados por COVID-19 (10).

La disfuncidn inmunoldgica que presentan los pacientes con ERC suele afectar tanto la inmunidad innata como adaptativa,
se ha descrito que los pacientes en hemodialisis presentan trastornos de la funcién de las células B y T (35). Se reconoce
qgue los pacientes con ERC es una poblacidn vulnerable a COVID-19 con una alta mortalidad intrahospitalaria.
Aacumulacién de citocinas pro-inflamatorias, sindrome urémico, estrés oxidativo, y sobrecarga de volumen son quizas
algunos de los factores que se asocian a este incremento en la mortalidad (21). Asi mismo se ha hipotetizado que quizas

todos estos factores contribuyen a que los pacientes en hemodidlisis crénica puedan presentar manifestaciones clinicas



atipicas, como la hipoxemia asintomdtica, o bien una baja prevalencia de sintomas caracteristicos como la fiebre en
pacientes confirmados positivos para SARS-CoV-2. En nuestra poblacién muchos pacientes presentaron sintomas
superiores a los reportados en la literatura con fiebre en mas del sesenta por ciento de la poblacidn y disnea en mas del
ochenta por ciento. Es posible que estos sintomas se debieron a que se trataban de pacientes criticamente enfermos que
ameritaron de hospitalizacidn a diferencia de las publicaciones de sintomatologia en pacientes ambulatorios. Yau y cols.
reportaron que 27% de los pacientes infectados cursaron asintomaticos durante toda la enfermedad (36). En tanto que,
un estudio multicéntrico retrospectivo en la Ciudad de Wuhan, China, que incluyd 1,027 pacientes, reportd una positividad
a virus SARS-CoV-2 en 9.6% de los pacientes, de éstos, el 51% no presentaron sintomas durante la curso de la infeccion
(37). Enlamisma linea, otros sintomas cominmente reportados en estos pacientes son disnea, fiebre y tos (9)(38). Si bien
la sintomatologia es de intensidad variable en los pacientes en hemodidlisis, los desenlaces son mas adversos en este
grupo de pacientes (39),(40). Esta presencia atipica de sintomas, con cuadros aparentemente leves y subestimados, con

un porcentaje significativo que cursan asintomaticos, pero que pueden propagar el virus (41)(42).

La realizacion de pruebas de deteccién del virus mediante PCR en tiempo real (RT-PCR) de forma periddica al personal
sanitario y a los pacientes en hemodialisis podria ser conveniente, pero resulta caro y complejo desde un punto de vista
logistico. Las nuevas pruebas de deteccidon de antigeno abren una opcidén para buscar el diagndstico de los pacientes
asintomaticos como una medida adicional para la prevencidn de la propagacion del virus, manteniendo y reforzando
aquellas como son las medidas de proteccidn personal y el aislamiento temprano de los casos confirmados o sospechosos

con afecciodn respiratoria (43),(44) (45).

En la infeccion por SARS-CoV-2 la presencia de enfermedad renal crénica es un factor de riesgo independiente para
resultados adversos (46). Existen diversos factores asociados a esta alta morbilidad y mortalidad como lo son las
comorbilidades que presentan, principalmente la hipertension arterial, diabetes mellitus, y la enfermedad cardiovascular,
asi como, las alteraciones de la respuesta inmune descritas previamente, ademas de factores sociales como el hecho de
tener que acudir a su tratamiento, aun con las medidas de proteccién establecidas, lo que contribuye a un mayor riesgo
de enfermedad COVID-19 en comparacién con la poblacién general o con pacientes sin enfermedad renal y peores

desenlaces (47),(48).


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Yau+K&cauthor_id=32681983

Asi mismo en cuanto al uso de dexametasona nuestros resultados concuerdan con el ensayo RECOVERY donde se
encontrd, que el uso de dexametasona resulté en una menor mortalidad a los 28 dias entre los que recibieron ventilacién
mecanica invasiva u oxigeno en la aleatorizacion, esto se explica ya que los glucocorticoides pueden modular la lesidn

pulmonar mediada por inflamacion (49).

En cuanto a los factores de riesgo encontrados la desaturacién de oxigeno menor del 80% se asocié con mayor mortalidad
lo cual lo podemos comparar con el estudio realizado por Priscila Preciado et al donde encontraron que la hipoxemia,
definida como una Sa0 2 promedio <90 %, aumenté del 2,8 % (2 a 4 semanas antes del diagndstico) al 12,2 % (1 semana)
y al 20,7 % ( 3 dias antes del diagndstico), por tanto la hipoxemia presidié el inicio de los sintomas clinicos y al diagndstico

de COVID-19, con peor desenlaces entre estos pacientes (50) .

La no vacunacidn previo a la infeccion fue un factor importante de riesgo de mortalidad, lo cual concuerda con varios
estudios realizados donde aquellos paciente que han recibido al menos una vacuna presentan disminucién importante de
la mortalidad por COVID- 19, asi en el estudio ENSEMBLE, se encontré que una Unica dosis de Ad26.COV2.S protegid
contra la infeccidn sintomatica de Covid-19 y SARS-CoV-2 asintomatica y fue eficaz contra la enfermedad critica grave,

incluida la hospitalizacién y la muerte (51).

Nuestra poblacion revela ademas un alto porcentaje de pacientes con hemodialisis considerada suboptima (52). En
nuestro pais la ERC es un problema de salud publica en la que no todos los pacientes tienen acceso a terapia de reemplazo
renal (43). Con una o dos sesiones de hemodialisis a la semana es quizas un factor que puede contribuir a la elevada
mortalidad intrahospitalaria. Durante la pandemia se ha discutido el papel de reducir el nUmero de sesiones de
hemodidlisis a dos sesiones por semana, buscando reducir riesgo de contagios y transmision viral (53),(5),(54). Sin
embargo nuestros resultados revelan que quizas esta estrategia debera de individualizarse dependiendo de la sobrecarga

de volumen, equilibrio dcido base e hiperkalemia de cada uno de los pacientes.

En conclusidn, en nuestro centro, la mortalidad entre los pacientes en hemodidlisis cronica hospitalizados diagnosticados
con infeccion por COVID-19 es mas alta respecto a lo reportado hasta el momento en la literatura mundial, con un curso
significativamente mas grave y un peor prondstico. Aun cuando el nimero de pacientes incluidos en el presente estudio

es relativamente pequeiio, contribuye de forma importante al acervo de informacidn publicada hasta el momento en esta



poblacién de pacientes y nos permitird buscar métodos diagndsticos tempranos y mejores intervenciones con el fin de

mejorar los desenlaces.

19. CONCLUSIONES

20.

21.

» Los pacientes mayores de 52 aiflos podrian tener un mayor riesgo de desarrollar COVID-19 grave.

» Factores asociados a peor pronodstico fueron la no vacunacién asi como la desaturacion de
oxigeno al ingreso hospitalario. Siendo importante factor protector el uso de dexametasona, asi
como el no requerimiento de vasopresor durante la estancia intra hospitalaria.

» En nuestro centro, la mortalidad entre los pacientes en hemodidlisis créonica diagnosticados con
infeccidon por COVID-19 es mas alta respecto a lo informado hasta el momento en la literatura

mundial, con un curso significativamente mads grave y un peor prondéstico.

RECOMENDACIONES

» Cumplir con las inmunizaciones recomendadas.
» Identificar oportunamente la hipoxemia.

» Instruir a los pacientes sobre las medidas universales de seguridad.

LIMITACIONES

Estudio realizado fue retrospectivo.
La muestra de pacientes fue de 130 en total.
Se desconoce prevalencia de anticuerpos formados por los pacientes después de su vacunacion por

COVID-19, asi como la diferencia de respuesta segun tipo de vacuna aplicada.



22.

APORTES DEL ESTUDIO

Tasa de letalidad por olas epidemioldgicas.

Identificacion de factores predictivos de infeccidn grave por COVID-19 tales como: desaturacién de

oxigeno y el no vacunarse.

Caracteristicas especificas de los pacientes con ERC-HD infectados por covid-19 y su relacién con el

riesgo de muerte.
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24. ANEXOS

24.1. Instrumento de recoleccion de datos

Registro de Pacientes con ERC y COVID

Nombre:

ECU:

Folio:

Tipo de Terapia de Reemplazo Renal:

Fecha de Nac: PESO: TALLA: __IMC:___
Edad Inicial Dia 30
Fecha de Ingreso Glucosa
Fecha de Toma de Prueba Urea
Resultado Creatinina

Inicio subito de sintomas

Acido Urico

Fecha de inicio de sintomas AST

Fiebre ALT

Tos BT

Cefalea Albumina

Disnea Proteinas Totales

Diarrea DHL

Dolor toracico CPK

Escalofrios Fosfatasa
Alcalina

Odinofagia Sodio




Mialgias Potasio
Artralgias Cloro
Ataque al estado general Calcio
Rinorrea Fosforo
Anosmia Magnesio
Polipnea TTPA
Vomito Troponina
Dolor abdominal BNP
Conjuntivitis TP
Cianosis TPT
Otros INR

Desaturacion

Colesterol total

% de Saturacién de Oxigeno

Triglicéridos

Hipotensidn pH
Tensidn Arterial pCO2
Taquicardia p02
Frecuencia Cardiaca HCO3
Taquipnea Lactato
Frecuencia Respiratoria Leucocitos
Radiografia de Térax Neutrofilos




Hallazgos

Linfocitos

Tomografia de Tdérax

Hemoglobina

Hallazgos

Hematocrito

Comorbilidades Plaquetas

DM Proteina C
Reactiva

HAS Procalcitonina

Obesidad Ferritina

Otras Dinero D

Meses en TRR Fibrinogeno

Tipo de acceso vascular

Hemocultivo

Tipo de hemodidlisis Urocultivo
Tratamiento: AMV

Fecha Egreso Dias de AMV
Motivo de Egreso Vasopresor

Sesiones por semana

Dosis max de

vasopresor

Etiologia de la ERC

Defuncion

Complicaciones




	Portada
	Contenido
	1. Resumen Estructurado
	2. Título   3. Antecedentes
	4. Planteamiento del Problema
	5. Justificación
	6. Hipótesis   7. Objetivos
	8. Metodología
	9. Definición de las Variables
	10. Procedimiento   11. Análisis Estadístico
	12. Cronograma de Actividades
	13. Aspectos Éticos y de Bioseguridad   14. Relevancia y Expectativas   15. Recursos Disponibles (Humanos, Materiales y Financieros)   16. Recursos Necesarios
	17. Resultados
	18. Discusión
	19. Conclusiones   20. Recomendaciones   21. Limitaciones
	22. Aportes del Estudio
	23. Referencias
	24. Anexos



