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4. Resumen

“Mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con
COVID-19, versus pacientes con presencia Unicamente de sintomas
respiratorios del hospital “DR. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020
al 2021”

Portillo Pifia Jennifer?

Lozano Patifio Fernando 2

1. Médico Residente de cuarto afio de Medicina Interna
2. Medico de base del servicio de medicina interna

Antecedentes: El SARS-CoV-2 es un nuevo virus que cuyo origen data en el 2019
en Wuhan, China. Pertenece a la familia de los coronavirus y ha producido un brote
de infeccion respiratoria aguda, cuya presentacion clinica principal puede variar
desde sintomas respiratorios leves hasta casos de neumonia grave y sepsis. El
SARS-CoV otro coronavirus previamente conocido usa la enzima convertidora de
angiotensina Il (ECAII) como receptor para su entrada e infeccidon en el organismo,
cuyo mecanismo es el mismo propuesto para el SARS-CoV-2, lo cual produce la
presencia de sintomas gastrointestinales. Un analisis de sintomas basado en la
gravedad de COVID-19 mostré un mayor porcentaje de diarrea en pacientes con
enfermedad grave en comparacion con aquellos con enfermedad no grave (5,8 %
frente a 3,5 %, respectivamente), lo que sugiere una asociacion entre la presencia

de sintomas y la gravedad de la enfermedad.

Objetivo: Evaluar si las manifestaciones gastrointestinales se asocian a mayor
mortalidad versus las manifestaciones respiratorias en los pacientes con infeccion
por SARS COV2.

Material y métodos: estudio observacional retrospectivo, de casos y controles, Con
grupo control: se evaluara la mortalidad asociada a manifestaciones
gastrointestinales en los pacientes versus pacientes con presencia Unicamente de

sintomas respiratorios. Ambos grupos con diagndstico de COVID-19 confirmado.
9



Resultados: Sellevo a cabo un andlisis estadistico de 294 pacientes, de los cuales
se observo que el 38.8% present6 algun sintoma gastrointestinal, como anorexia,
nauseas, vomito, diarrea o dolor abdominal. Se reportaron 101 defunciones, y de
estas, 44 pacientes presentaron sintomas gastrointestinales, lo que representa un
43.6% en comparacién con el 56.4% de defunciones en pacientes que solo
presentaron sintomas respiratorios. Dentro del grupo de pacientes con sintomas
gastrointestinales, el 38.6% fallecié debido a la infeccion por COVID-19, mientras
que el 61.4% fue dado de alta por mejoria. Sin embargo, al analizar los datos, no se
encontré una asociacion significativa entre la presencia de sintomas digestivos y la

mortalidad causada por esta enfermedad (p=0.223).

Conclusiones: No se encontrd una asociacion significativa entre la presencia de
sintomas digestivos y la mortalidad por COVID-19. Es importante realizar mas
investigaciones para comprender mejor la relacion entre los sintomas

gastrointestinales y la gravedad de la enfermedad.

Recursos: Investigador principal y asesor, instalaciones y servicios del hospital,

computadora, impresora y sistema electronico de laboratorios.

Experienciadel grupo: El servicio de Medicina Interna del hospital general regional
No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro cuenta con experiencia suficiente en

investigacion clinica, diagndstico y tratamiento de estos pacientes.

Palabras clave: SARS-CoV-2, manifestaciones gastrointestinales, infeccion

respiratoria aguda, enfermedad grave, mortalidad.

Tiempo a desarrollarse: 10 meses, de enero a octubre de 2023.
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5. Marco teorico

6.1 Introduccién

A fines de diciembre de 2019, se detectaron varios casos de neumonia de
etiologia desconocida en Wuhan, provincia china de Hubei. Tras ello, en enero del
2020, las autoridades chinas dieron a conocer que el agente causal de aquellos
casos habia sido identificado como un nuevo virus, perteneciente a la familia de los

coronavirus.

Una vez que se publico la secuencia completa del genoma del virus, se
identificaron las estructuras de varias proteinas que lo conformaban.
Posteriormente, el Comité Internacional de Taxonomia de Virus designo al nuevo
agente como “coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo”, SARS-CoV-
2, por sus siglas en inglés. De este modo, en febrero del 2020 la OMS propuso el
acrénimo de COVID-19 para designar a la enfermedad por coronavirus 2019.1 El 11

de marzo de 2020 esta enfermedad fue declarada pandemia.?

Desde antes se sabia que todos los coronavirus humanos probablemente
tienen un ancestro comun, usan reservorios naturales o intermediarios en animales

y tienen la capacidad de cruzar la barrera entre especie.®

6.2 Taxonomia del SARS CoV-2

El SARS CoV-2 ha sido clasificado dentro del siguiente linaje:*

Superreino: virus. Suborden: cornidovirinae.

Clado: riboviria. Familia: coronaviridae

Reino: Orthornavirae Subfamilia: Orthocoronavirinae.

Philo: pisuviricota. Género: betacoronavirus

Clase: pisoniviricetes. Subgénero: sarbecovirus.

Orden: nidovirales. Especie: Coronavirus relacionado con

el sindrome respiratorio agudo severo.
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Previamente, se conocian coronavirus humanos endémicos como los alfacoronavirus
229E y NL63 y lo betacoronavirus OC43 y HKU1 que pueden causar enfermedades de tipo
influenza o neumonia en humanos. Sin embargo, solo se sabia de dos coronavirus zoonéticos
emergentes que causaban enfermedades graves en humanos: el coronavirus del Sindrome
respiratorio agudo grave (SARS-CoV) en 2002---2003 y el coronavirus del Sindrome
respiratorio de Oriente Medio (MERS-CoV). En 2020 se agreg6 el tercero: SARS CoV-2.

6.3 Estructura del virus

Bajo el microscopio electronico los coronavirus se observan con una estructura
parecida a una corona. Son virus envueltos, con un didmetro aproximado de 125 nm, genoma
ARN de cadena simple, sentido positivo. Se considera el genoma mas grande de los virus
ARN con un tamafo de 26-32 kilobases, codifica cuatro proteinas estructurales y otras 16
proteinas no estructurales que participan en la transcripcion y replicacion viral como es la

helicasa y la ARN polimerasa dependiente de ARN.3

Esta compuesto por una secuencia de cola 5'-lider-UTRs-replicasa-S-E-M-N-3' UTR-
poly-A y se caracteriza por la presencia de un numero variable (6 a 12) de lectura abierta
marcos (ORF) entre genes conservados (ORFlab, S, E, My N). Los genes S, M, Ey N
ubicados en los ORF 10 y 11 codifican las cuatro proteinas estructurales: una proteina de
espiga (S), una proteina de membrana (M), una proteina de envoltura (E) y una proteina de

nucleocapside (N), que son responsables de la replicaciéon y propagacion viral .

6.4 Patogenia general de la infeccion por SARS CoV-2

El SARS-CoV-2 utiliza el receptor Enzima Convertidora de Angiotensina (ACE2) como
el SARS-CoV original para facilitar la entrada viral en las células diana, lo que conduce a la
regulacion a la baja de estos receptores y al aumento de la produccion de angiotensina-2
(AT2). ElI aumento de la produccion de AT2 aumenta potencialmente la permeabilidad
vascular pulmonar y puede ocasionar lesion pulmonar. Aproximadamente el 83% de los
receptores ACE2 se expresan en la superficie luminal de las células epiteliales alveolares de
tipo Il, lo que las convierte en los principales reservorios de la invasion viral. Ademas, la

disfunciéon multiorganica observada en los pacientes infectados puede atribuirse a la amplia
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distribucién de los receptores ACE2 en tejidos extrapulmonares, como el corazén, los rifiones,
el endotelio y el intestino.> ©

6.5 Etapas de la infeccion por SARS-CoV-2

Se han caracterizado dos fases en esta enfermedad, una temprana y la otra, tardia. La
fase temprana o viral, poco después de la infeccidn se caracteriza por una carga viral elevada
y una actividad inflamatoria reducida, con muy pocos o nulos sintomas, que también puede
asociarse a enfermedades gastrointestinales. Ademas, se ha reportado que los pacientes con
COVID-19 que tenian los niveles mas altos de carga viral al comienzo de la infeccién, luego
disminuyeron con el tiempo, lo cual podria explicar la rapida propagacién de la enfermedad.”’
Una persona es mas contagiosa en la fase inicial cuando la sintomatologia de la enfermedad
no se manifiesta con sintomas respiratorios, sin embargo, la transmision presintomatica

puede jugar un papel importante.

Durante la fase progresiva o tardia de la infeccion, las personas con COVID-19 positivo
desarrollan los sintomas mas graves, como problemas respiratorios y fiebre. Las células
inmunitarias como los neutrdfilos, los monocitos infiltrantes y los macrofagos producen
citoquinas inflamatorias y especies reactivas de oxigeno. Ademas, las manifestaciones
respiratorias como tos, produccion de esputo y dificultad para respirar han sido los sintomas
mas comunes, después de la fiebre o la neumonia. En un estudio con 102 pacientes con
COVID-19, los niveles séricos de citocinas como la interleucina (IL)-6 y la IL-10 fueron
indicadores de la gravedad de la enfermedad, lo cual demostré que los altos niveles de
citocinas proinflamatorias se asociaron con un desarrollo mas grave de la enfermedad.®
Algunos pacientes con COVID-19 tuvieron complicaciones graves, incluido el sindrome de
dificultad respiratoria aguda, afecciones cardiovasculares, sindromes de disfuncion de
multiples érganos o shock séptico. Estas complicaciones se han relacionado con la liberacién

de citoquinas y la hiperinflamacién o “sindrome de tormenta de citoquinas”.®
6.6 Patogenia de la diarrea asociada al SARS-CoV

Como se ha mencionado anteriormente, el SARS-CoV usa como receptor del

organismo humano el ACE2 y, ademas se vale de la proteasa transmembrana de serina 2
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(TMPRSS2) para entrar en las células AT del pulmén. Es importante destacar que ACE2 y
TMPRSS2 no solo se expresan en el pulmdn, sino también en el epitelio del intestino delgado.
Asimismo, ACE2 se expresa en la parte superior del eséfago, el higado y el colon. Este
receptor también es necesario para la expresion superficial de los transportadores de
aminoacidos del intestino delgado. Los aminoacidos, como el triptéfano, regulan la secrecion
de péptidos antimicrobianos por parte de las células de Paneth a través de la activacion de la
via mTOR. Los péptidos antimicrobianos impactan en la composicion y diversidad del
microbiota. La alteracion de esta via podria provocar inflamacion (enteritis) y, en ultima

instancia, diarrea.1®

6.7 Manifestaciones clinicas y de laboratorio del COVID-19

A nivel mundial se han reportado diversas manifestaciones clinicas de la COVID-19.
En Reino Unido se estudiaron a mas de 20 000 pacientes hospitalizados, en los cuales se
detectaron los siguientes sintomas mas frecuentes: fiebre (71.6 %), tos (68.9 %) y dificultad

para respirar (71.2 %). Solo el 4.5% se present6 sin sintomas al momento del ingreso.!

Hunt RH y colaboradores en su revision bibliografica sobre las implicaciones
gastrointestinales de la COVID-19 mencionan otros grupos de sintomas que incluyen, en
primer lugar, mialgias, dolor en articulaciones, dolor de cabeza y fatiga. En segundo lugar,

dolor abdominal, nduseas, vomitos y diarrea.*?

En abril de 2020, en Wuhan, Chaoqun Han et al describieron a 206 pacientes con
COVID-19 que se presentaron en un hospital, de los cuales 48 tenian sintomas digestivos

Unicamente, 69 con sintomas digestivos y respiratorios y 89 solo con sintomas respiratorios.?

6.8 Caracteristicas clinicas de pacientes con COVID-19 con sintomas digestivos e

inflamacion intestinal.

En una revision sistematica y metaanalisis sobre la prevalencia de sintomas
gastrointestinales y excrecion viral fecal en pacientes con COVID-19, se analizaron 23
estudios publicados y 6 pre-impresos, que abarcaron un total de 4805 pacientes y hallaron lo
siguiente: una edad media de 52.2 afios (SD 14.8), y el 33.2% eran mujeres. El 7.4 % (95%

IC 4.3-12.2 %) informé diarrea y el 4.6 % (95 % IC 2.6—8.0 %) nauseas o vomitos. El 20% (IC
14



95 % 15.3-25.6 %) tenia un aspartato aminotransferasa y el 14.6 % (IC 95 % 12.8-16.6 %)
una alanina aminotransferasa fuera del rango normal. Se informé una prueba fecal positiva
para SARS-CoV-2 en 8 estudios, y se detecté ARN viral en las heces en el 40.5 % (IC del 95
%: 27.4-55.1 %) de los pacientes con un alto nivel de heterogeneidad. El virus SARS-CoV-2
permanecio positivo en las heces incluso después de que las muestras del tracto respiratorio

dieron negativo para el virus.4

En Hong Kong, Tao Zuo y colaboradores estudiaron la actividad viral fecal del SARS-
CoV-2 en asociacion con la composicion de la microbiota intestinal en pacientes con COVID-
19. Siete (46.7%) de 15 pacientes con COVID-19 tuvieron resultado positivo para SARS-CoV-
2 en heces mediante secuenciacion metagenomica de ARN viral. Ademas, hallaron que la
actividad viral y la replicacion en el intestino continuaron después de la eliminacion del virus

en las vias respiratorias.*®

En una revision sistematica y metaanalisis llevada a cabo por Cheung KS y cols., en
Hong Kong, se estudiaron las manifestaciones gastrointestinales de la infeccion por SARS-
CoV-2 y la carga viral en muestras fecales de una cohorte. Hallaron lo siguiente: de los 59
pacientes con COVID-19 que incluyeron, 15 (25.4 %) tenian sintomas gastrointestinales y 9
(15.3 %) tenian heces que dieron positivo para el ARN del virus. Ademas, se detecté ARN
viral en heces en el 38.5 % y el 8.7 % entre los pacientes con y sin diarrea, respectivamente
(p= 0,02). La mediana de la carga viral fecal fue de 5.1 logio copias por mililitro en pacientes

con diarrea frente a 3.9 logio copias por mililitro en pacientes sin diarrea (p= 0.06).16

Chaogun Han y cols. Estudiaron a 206 pacientes de los cuales 67 presentaron diarrea
de los cuales el 19.4% la tuvieron como primer sintoma antes que los sintomas respiratorios
iniciaran; los demas cursaron con diarrea en los primeros 10 dias tras el inicio de los sintomas
respiratorios. Ademas, hallaron que las mujeres tenian mas probabilidades de informar
diarrea que los hombres (44/67, 65,7 % frente a 71/139, 51,1 %, p = 0.048). En lo que respecta
a la duracion, la diarrea tardo en los pacientes de 1 a 14 dias, con un promedio de 5.4 + 3.1
dias. El numero de deposiciones en promedio fue de 4.3 + 2.2 por dia (maximo de 18). La
caracteristica que mas describieron los pacientes fue que era “acuosa” en el 52.2 % de los
casos y el resto pastosa. Entre quienes cursaron con diarrea, 49 (73.1%) presentaron fiebre

concurrente, de los cuales 10 (20.4%) tuvieron diarrea antes de la fiebre, 5 (10.2%) después
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de la fiebre, y el resto ocurrié simultdneamente. Los pacientes con sintomas digestivos tanto
superiores como inferiores tuvieron mas probabilidades de tener fiebre en comparacion con
aquellos con sintomas superiores o inferiores de manera aislada cada uno (94.4 % frente a
57.1 % frente a 63.3 %; p = 0.024). Los pacientes con sintomas digestivos tuvieron un periodo
mas largo entre el inicio de los sintomas y el ingreso hospitalario que los pacientes con
sintomas respiratorios solamente (16.0 = 7.7 frente a 11.6 + 5.1 dias, P < 0.001). El tiempo
total entre el inicio de los sintomas y la eliminacion del virus fue significativamente mayor en
los grupos Digestivo solo y Digestivo + Respiratorio en comparacion con el grupo Respiratorio
solo (40.9 frente a 42.0 frente a 33.5 dias, P < 0.001). En todos los grupos, aquellos con
diarrea tuvieron un retraso mas prolongado entre el inicio de los sintomas y la eliminacién
viral que aquellos sin diarrea (41.0 + 8.5 frente a 36.6 + 8.5 dias, P < 0.001).13

Un estudio sobre las caracteristicas clinicas de pacientes con COVID-19 con sintomas
digestivos en Hubei, China, Reportd que los pacientes con sintomas digestivos tuvieron un
tiempo significativamente mayor desde el inicio hasta el ingreso hospitalario frente a los
pacientes sin sintomas digestivos (9.0 dias frente a 7.3 dias, P = 0.013). Encontraron que los
pacientes con sintomas digestivos tenian una variedad de manifestaciones digestivas,
incluyendo falta de apetito (81 [78.64%] casos), diarrea (35 [34.0%)] casos), vomitos (4 [3.9%]
casos) y dolor abdominal. dolor (2 [1.9%] casos). Si se excluye del analisis el sintoma
inespecifico de falta de apetito, hubo 38 casos en total (18.6 % de la muestra completa) en
los que los pacientes presentaron un sintoma gastrointestinal especifico, como diarrea,
vomitos o dolor abdominal. Centrandose solo en la diarrea, hubo 35 casos (17% de la muestra
completa) que se presentaron con heces sueltas. Los casos de diarrea generalmente no
fueron de gran volumen o clinicamente graves, pero se presentaron mas comuanmente como
heces blandas no deshidratantes, tipicamente hasta tres veces al dia. Encontramos que el
69.2% y el 100% de los pacientes moderados y graves, respectivamente, tenian falta de
apetito al momento de la presentacion. A medida que aumenta la gravedad de la enfermedad,

los sintomas digestivos se vuelven mas pronunciados.!’

En México se ha reportado una frecuencia de sintomas gastrointestinales que varia del

3.0% hasta el 39,6% de los pacientes y la diarrea fue el sintoma mas comin.*®
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6.9 Implicaciones prondsticas de la diarrea en COVID-19

Un andlisis de sintomas basado en la gravedad de COVID-19 mostré un mayor
porcentaje de diarrea en pacientes con enfermedad grave en comparacion con aquellos con
enfermedad no grave (5.8 % frente a 3.5 %, respectivamente), lo que sugiere una asociacion
entre la presencia de sintomas y la gravedad de la enfermedad.® Asimismo, los pacientes
con COVID-19 con diarrea, nauseas y vomitos tenian mas probabilidades de requerir
ventilacion mecanica y tenian sindrome de dificultad respiratoria aguda en comparacion con
pacientes sin sintomas gastrointestinales (6.76 % frente a 2.08 % [ p=0.034] y 6.76 % frente
a 2.08 % [ p = 0.034], respectivamente).'® Sin embargo, una serie de casos de 138 pacientes
encontro que la diarrea estaba presente en 14 pacientes (10.1%) al inicio de la enfermedad y
no se asocié con una mayor necesidad de cuidados en la unidad de cuidados intensivos.?°
Otro estudio comparo las caracteristicas de los pacientes con COVID-19 que se sometieron
a un manejo hospitalario regular con pacientes que tenian una enfermedad mas grave que
requeria ventilacion mecanica o cuidados intensivos; el propdésito de este andlisis fue
identificar factores asociados con mal prondstico en COVID-19. Entre los 155 pacientes
incluidos, la diarrea ocurrio en 5 pacientes con enfermedad grave y en 2 casos en el grupo
de manejo estandar. Aunque este hallazgo sugirié un peor pronostico en pacientes con
diarrea, no se encontré correlacion.?!’ Se necesitan estudios adicionales para aclarar la

correlacion entre la diarrea y los resultados de los pacientes con COVID-19.

6.10 Antecedentes de estudios sobre mortalidad en los pacientes con COVID-19 con

manifestaciones gastrointestinales

En el Mount Sinai Hospital de Nueva York, Alexandra E. Livanos y colaboradores
realizaron un estudio de cohorte en el que se obtuvieron muestras de biopsias endoscopicas
de 17 pacientes con COVID-19y 10 individuos de control que se sometieron a procedimientos
endoscopicos clinicamente indicados. Realizaron una comparacion entre los casos de
COVID-19 vy los individuos de control en la cohorte de biopsia en cuanto a edad, sexo, tasas
de hospitalizacién y condiciones comorbidas relevantes. EIl SARS-CoV-2 se detectd en
células epiteliales del intestino delgado mediante tincion de inmunofluorescencia o
microscopia electrénica en 15 de los 17 pacientes estudiados. Los analisis de alta dimensién
de los tejidos gastrointestinales mostraron niveles bajos de inflamacion, incluida la regulacion

negativa de genes inflamatorios clave, incluidos IFNG, CXCL8, CXCL2 e IL1B y frecuencias

17



reducidas de células dendriticas proinflamatorias en comparaciéon con los individuos de
control. De acuerdo con estos hallazgos, encontraron una reduccion significativa en la
gravedad de la enfermedad y la mortalidad en pacientes que presentaban sintomas
gastrointestinales que era independiente del sexo, la edad y las enfermedades comorbidas y
a pesar de cargas virales similares de SARS-CoV-2 en la nasofaringe. Ademas, hubo niveles
reducidos de proteinas inflamatorias clave en circulacion en pacientes con sintomas
gastrointestinales. Concluyeron que la ausencia de una respuesta proinflamatoria en el tracto
gastrointestinal a pesar de la detecciéon de SARS-CoV-2 y se observaron una mortalidad

reducida en pacientes con COVID-19 que presentaban sintomas gastrointestinales.??

En Estados Unidos también, Yael R. Nobel y colaboradores realizaron un estudio de
casos y controles en el que describieron la sintomatologia gastrointestinal en pacientes con
COVID-19 y su asociacion con la duracion total de la enfermedad y los resultados clinicos
tempranos. Incluyeron a 278 pacientes positivos para COVID-19, de los cuales 97 (35 %)
tenian sintomas gastrointestinales y 181 (65 %) no. La edad, el sexo, la raza, el origen étnico,
el indice de masa corporal, el entorno de atencién de las pruebas y la ubicacion regional de
las pruebas no difirieron significativamente segun la presencia o ausencia de sintomas. La
mayoria de los pacientes tenian una duraciéon de la enfermedad en el momento de la prueba
de menos de 1 semana, pero los pacientes con sintomas gastrointestinales tenian mas
probabilidades de tener una duracion de la enfermedad de =21 semana en comparacion con
los que no tenian sintomas (33 % frente a 22 %, respectivamente; p= 0.001). Para los
pacientes con diarrea o nauseas/vomitos como sintomas individuales, hubo tendencias
similares, pero no significativas. Entre los pacientes con COVID-19, en pacientes con
sintomas gastrointestinales en comparacion con aquellos sin sintomas, hubo una tendencia
no significativa hacia tasas mas bajas de ingreso en la UCI y una tasa de muerte
significativamente mas baja (0.0 % con sintomas gastrointestinales frente a 5.0% sin

sintomas; p= 0.03) durante el seguimiento a corto plazo.?®

En Milan, Italia, Aghemo A et al.,, describieron la prevalencia de sintomas
gastrointestinales, asi como de anomalias en las pruebas gastrointestinales/hepaticas, y su
asociacion con los resultados clinicos en pacientes que ingresaron al Humanitas Research
Hospital del 22 de febrero al 30 de marzo de 2020. Se incluyeron a 292 y encontraron lo

siguiente: los pacientes eran predominantemente hombres (68.2 %) con una edad media de
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65.0 + 14.1 afios. La diarrea (27.1%) fue el sintoma gastrointestinal mas frecuente. Para el
30 de marzo, el 44.2% de los pacientes habian sido dados de alta y 107 (36.6%) seguian
hospitalizados. El deterioro clinico ocurrio en 82 pacientes (28.1%), incluidos 27 (9.2%)
pacientes que fueron trasladados a la UCI y 56 (19.2%) que fallecieron. Estos autores
remarcan la importancia de que la presencia de sintomas gastrointestinales se asocio
inversamente con el riesgo de deterioro clinico, mientras que los niveles mas altos de

fosfatasa alcalina y lipasa predijeron un mal pronéstico.?*

También en Estados Unidos, Redd y colaboradores llevaron a cabo un estudio de
cohortes multicéntrico en 9 hospitales en Massachusetts, en el que caracterizaron
sistematicamente la prevalencia y las caracteristicas de las manifestaciones
gastrointestinales asociadas con la infeccién por SARS-CoV-2. Incluyeron 318 pacientes con
COVID-19 confirmado. Los datos demograficos iniciales no fueron diferentes entre los que
presentaban sintomas gastrointestinales en comparacion con los que no tenian. En general,
el 61.3 % de los pacientes informaron al menos 1 sintoma gastrointestinal al momento de la
presentacion, mas comunmente pérdida de apetito (34.8 %), diarrea (33.7 %) y nauseas (26.4
%). Sin embargo, ellos no encontraron una correlacion entre la presencia de sintomas

gastrointestinales y los resultados de la hospitalizacién.?®

Raseen Tariq et al., realizaron una revision sistematica y un metaanalisis que evalué
la prevalencia de sintomas gastrointestinales y la mortalidad en pacientes con diagnostico de
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19). Incluyeron un total de 78 estudios que
abarcaron a 12 797 pacientes. Entre los sintomas gastrointestinales, la prevalencia agrupada
ponderada de diarrea fue del 12.4 % (IC del 95 %, 8.2 % a 17.1 %) , 12 = 94%; nauseas y/o
vomitos, 9.0 % (IC del 95 %, 5.5 % a 12.9 %), | 2 = 93 %,; pérdida de apetito, 22.3 % (IC 95
%, 11.2 % a 34.6 %, | 2 =94 % y dolor abdominal, 6.2 % (IC 95 %, 2.6 % a 10.3 %), | 2 =92
% La mortalidad entre los pacientes con sintomas gastrointestinales que hallaron, (0.4 %; IC
del 95 %, 0% a 1.1 %; | 2 = 74 %) fue similar a la mortalidad general (2.1 %; IC del 95 %, 0.2
% a 4.7 %; | 2 = 94 %), p= 0.15.%° Sin embargo, a pesar de estas conclusiones, este articulo

recibio diversas criticas porgue sus hallazgos se basaron en tamafios de muestra limitados.

Yang Li y colaboradores realizaron otro metaandlisis en el que investigaron la relacion

entre los sintomas gastrointestinales y la mortalidad por COVID-19. Encontraron que no hubo
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una asociacion significativa entre los sintomas gastrointestinales y la mortalidad por COVID-
19 sobre la base de 20 estudios con 58423 pacientes con COVID-19 que informaron
estimaciones ajustadas del efecto (tamafo del efecto combinado, 0.93; IC del 95 %, 0.75 a
1.16; P = 0.535; modelo de efectos aleatorios).?’

Cabe destacar que Raseen Tariq et al., realizaron una publicacion en respuesta a Yang
Liy cols., en el que mencionan que, con base en la literatura disponible hasta abril de 2021,
se puede proponer que los pacientes con COVID-19 y sintomas gastrointestinales no tienen

un mayor riesgo de mortalidad.?®

Ren Mao y colaboradores realizaron otra revisién sistematica y metaanalisis para
cuantificar los efectos de COVID-19 en el sistema digestivo. Analizaron los hallazgos de 35
estudios, incluidos 6686 pacientes con COVID-19, que cumplieron con los criterios de
inclusion. 29 estudios (n = 6064) informaron sintomas gastrointestinales en pacientes con
COVID-19 en el momento del diagndstico, y la prevalencia combinada de comorbilidades del
sistema digestivo fue del 4 % (95 % IC 2-5; rango 0-15; | 2 = 74 %). La prevalencia combinada
de sintomas digestivos fue del 15 % (10-21; rango: 2-57; | 2 = 96 %), siendo las nauseas 0
los vomitos, la diarrea y la pérdida del apetito los tres sintomas mas comunes. La prevalencia
combinada de funciones hepaticas anormales (12 estudios, n= 1267) fue del 19 % (9-32;
rango 1-53; | 2 = 96 %). El andlisis de subgrupos mostroé que los pacientes con COVID-19
grave tenian tasas mas altas de dolor abdominal (Odds ratio [OR] 7-10 [IC 95% 1-93-26-07];
p=0-003;l 2 = 0 %) y funcidn hepatica anormal que incluye aumento de ALT (1.89 [1.30-2.76];
p = 0.0009; I 2 =10 %) y aumento de AST (3,08 [2,14 —4-42]; p<0-00001; | 2 =0%) en
comparacion con aquellos con enfermedad no grave. Los pacientes pediatricos con COVID-
19 tenian una prevalencia de sintomas gastrointestinales similar a la de los pacientes adultos.
10% (IC 95% 4-19; rango 3-23; | 2=97%) de los pacientes presentados con sintomas
gastrointestinales solos sin caracteristicas respiratorias. Los pacientes que presentaron
afectacion del sistema gastrointestinal tuvieron un diagndstico tardio (diferencia de medias
estandarizada 2,85 [IC 95% 0.22-5.48]; p=0.030; | 2 =73%). Los pacientes con afectacion
gastrointestinal tendieron a tener un peor curso de la enfermedad (p. ej., sindrome de
dificultad respiratoria aguda OR 2,96 [IC 95% 1.17-7.48]; p=0.02; | 2 =0 %). Por lo anterior,

concluyeron que, en comparacion con los pacientes con enfermedad no grave, aquellos con
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COVID-19 grave tenian un mayor riesgo de desarrollar sintomas gastrointestinales y lesién
hepatica.?®

En el lugar donde la pandemia tuvo su origen se realizaron estudios acerca de los
sintomas gastrointestinales de pacientes con COVID-19 y su prondstico. Tal es el caso de un
estudio de cohorte retrospectivo que incluyé dos cohortes de pacientes hospitalizados del
Campus Este del Hospital Renmin de la Universidad de Wuhan, en el cual se compararon los
resultados en pacientes con COVID-19 con o sin sintomas gastrointestinales. Entre 1113
pacientes elegibles, 359 pacientes tenian sintomas gastrointestinales y 718 no. Ambos
grupos de pacientes se asociaron con un riesgo similar de muerte ya que no hubo diferencia
significativa (p = 0.479) en la mortalidad entre pacientes con COVID-19 con y sin sintomas
gastrointestinales. Hallaron que los pacientes con dichos sintomas se asociaron
significativamente con el desarrollo de sindrome de dificultad respiratoria aguda (HR 2.7, IC
95% 1.9-3.9, p < 0.001), que requirieron ventilacidn mecanica no invasiva (HR 2.6, IC 95%
1,7-4,0, p < 0,001) e intubacién traqueal (HR 3.2, IC del 95 % 1.6-6.5, p < 0.001) y CRRT
(HR 7.1, IC del 95 % 1.5-34.4, P=0.015).%°

En Brooklyn, Nueva York, Ramachandran P y colaboradores analizaron
retrospectivamente a los pacientes ingresados con COVID-19 en un centro médico terciario,
para evaluar si los sintomas gastrointestinales podrian usarse para el pronéstico en pacientes
hospitalizados con COVID-19. Para ello, revisaron los historiales médicos de los pacientes e
identificaron la presencia de sintomas gastrointestinales al momento del ingreso, incluidos
nauseas, vomitos, diarrea y dolor abdominal. Se compararon pacientes con COVID-19 con
sintomas gastrointestinales (casos) con pacientes con COVID-19 sin sintomas
gastrointestinales (control). Incluyeron un total de 150 pacientes hospitalizados con COVID-
19, de los cuales 31 (20.6%) pacientes tenian al menos 1 o mas de los sintomas
gastrointestinales (casos). Fueron comparados con los 119 pacientes con COVID-19 sin
sintomas gastrointestinales (controles). La edad promedio entre los casos fue de 57,6 afios
(DE 17.2) y el control fue de 63.3 afios (DE 14.6). No se observaron diferencias
estadisticamente significativas en las comorbilidades y los hallazgos de laboratorio. El
resultado primario fue la mortalidad, que no difirid entre casos y controles, de 41.9% vs 37.8%,
respectivamente, con p=0.68. No se observaron diferencias estadisticamente significativas

en los resultados secundarios, incluida la duracion de la estancia hospitalaria (dias de
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estancia hospitalaria de 7.8 frente a 7.9 dias, p=0.87) y la necesidad de ventilacién mecanica
(29 frente a 26.9%, p=0.82).3!

En México, de acuerdo con las cifras del Instituto Nacional de Estadistica y Geografia,
la tasa de mortalidad por COVID-19 durante 2020 fue de 157.6 defunciones por cada 100 mil
habitantes. Las entidades con las tasas mas elevadas fueron la CDMX (342.3 muertes por
cada 100 mil habitantes), Baja California (217.4), Coahuila (206.3) y el Estado de México
(201.9); es decir, todas con una mortalidad superior a las 200 muertes por cada 100 mil

habitantes.32
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6. Justificacion

La vasta distribucién tisular del SARS CoV-2 se debe a su mecanismo de entrada
celular, que depende de la Enzima Convertidora de Angiotensina 2 proteina que esta
ampliamente distribuida en el sistema respiratorio, cardiovascular, gastrointestinal y sistema
nervioso. Partiendo de ello, la presencia de sintomas digestivos como diarrea, vomitos,

nauseas y dolor abdominal se deben considerar en el curso clinico de la enfermedad.?®

Es sabido que ante cualquier patologia a la cual se agregue diarrea, esta conllevara a
empeorar las condiciones ya preexistentes, debido a una mala absorcion potencial de
nutrientes y desnutricion severa.'? Si a ello se agregaran otros sintomas gastrointestinales, el

prondstico sera aun mas térpido.

La Organizacion Mundial de la Salud define la diarrea como 3 0 mas deposiciones
sueltas/liquidas por dia 0 un aumento en el nimero de evacuaciones en comparacion con lo
habitual. Dada la naturaleza subjetiva, no sorprende que exista una marcada heterogeneidad
en las estimaciones de pacientes con sintomas de diarrea.® En la actualidad existen pocos
estudios sobre la afectacion entérica de la infeccion por coronavirus y su asociacion al
sindrome de distrés respiratorio agudo severo, algunos estudios muestran los pacientes que
tuvieron diarrea durante el curso de la enfermedad tuvieron un mayor porcentaje que requirio
soporte ventilatorio (26.4% vs 8.2%; P = 0.004) y una mayor tasa de ingreso a la UCI (49.0%
vs 11.8%; P < 0.001).34

Algunos estudios indican que el virus SARS-CoV-2 permanecio positivo en las heces
incluso después de que las muestras del tracto respiratorio dieron negativo para el virus,* lo
cual nos hace plantear la posibilidad de que la infeccion perpetle su gravedad mas alla de
los sintomas respiratorios y el paciente se complique e incluso muera por una causa de
muerte asignada, diferente de COVID-19, ya que su prueba en fluidos respiratorios fue

negativa.

Ademas, existe la posibilidad de que los pacientes con sintomas extrapulmonares se
presentaron a atencién clinica mas tardiamente que quienes tuvieron inicialmente sintomas
respiratorios tipicos y, al comenzar a recibir atencion en una fase avanzada, el prondstico fue

desfavorable.
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Por otro lado, se sabe que algunos pacientes tienen diarrea en ausencia de sintomas
respiratorios, y esto puede conducir a la subestimacion de los casos de COVID-19, muchos

de los cuales fallecen sin conocerse la complicacion o factor que los condujo a ello.

Debido a lo expuesto anteriormente, es crucial que nuestro hospital cuente con
investigacion en este tema, ya que conocer la tasa de mortalidad de los pacientes con
sintomas gastrointestinales, permitir4 brindar un mejor tratamiento. Asimismo, los resultados
que arroje esta investigacion seran convenientes al IMSS pues proporcionaran las bases a
los tomadores de decisiones para encaminar sus estrategias hacia la deteccién y manejo
oportuno de los pacientes con COVID-19, partiendo desde una perspectiva con
conocimientos mas amplios del cuadro clinico y los 6rganos que afecta esta enfermedad. Con
ello se reduciran los gastos tanto en su deteccién tardia, como en los insumos que implica

una hospitalizacion de un paciente con COVID-19 grave.
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7. Planteamiento del problema

La pandemia que origind el SARS CoV-2 que detond diversas investigaciones sobre
los aspectos epidemioldgicos, fisiopatologicos, diagndsticos, terapéuticos y preventivos de la
enfermedad. En sus inicios, las investigaciones sobre la COVID-19 se centraron en las
manifestaciones respiratorias, sin embargo, con el transcurso del tiempo, se observé que el
SARS-CoV-2 afecta a diversos tejidos, tales como el sistema respiratorio, cardiovascular,
gastrointestinal y nervioso. En particular, la presencia de sintomas gastrointestinales ha
cobrado mayor relevancia a medida que la pandemia ha evolucionado, llegando inclusive a

ser un factor util para determinar el pronéstico de la infeccion.

La evidencia cientifica hallada en esta investigacion refleja disparidades entre diversos
paises acerca de la mortalidad de los pacientes con COVID-19 que cursan con sintomas
gastrointestinales, respecto de aquellos que no los tienen. Se ha demostrado que la infeccion
por SARS-CoV-2 modifica la microbiota intestinal en favor de los agentes oportunistas,
resultando en una mayor respuesta inflamatoria,®® sin embargo, no se ha podido llegar a
ninguna conclusion global con respecto a su asociacion con el prondstico de la enfermedad,

lo cual implica un vacio en el conocimiento.

A lo largo del curso de la pandemia en México, se identificaron evidentes olas las
cuales de casos con diferentes comportamientos tanto clinicos como epidemiolégico® vy,
consecuentemente, diversos grados de mortalidad en la poblacién, lo cual ha sido la pauta
gue permite planear e implementar estrategias de respuesta inmediata por parte de todas las
instituciones del sector salud, con el objetivo de hacerle frente a la demanda de atencion

clinica de los pacientes, asi como limitar el nUmero de contagios.

La definicién operacional de caso de COVID-19, la cual no la contempla a los sintomas
gastrointestinales: se considera como caso sospechoso a la persona de cualquier edad que
en los ultimos 7 dias haya presentado al menos dos de los siguientes signos y sintomas: tos,
disnea, fiebre o dolor de cabeza. Acompafiados de al menos uno de los siguientes signos o
sintomas: mialgias, artralgias, odinofagia, escalofrios, dolor toracico, rinorrea, polipnea,
anosmia, disgeusia, conjuntivitis.3” Partiendo de dicha definicién, en la pandemia de SARS-
CoV-2, la mayor parte de la atencion se centré exclusivamente en los sintomas respiratorios

de la enfermedad. Sin embargo, es importante enfatizar que la cantidad de pacientes con
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COVID-19 que experimentaron diarrea se desconoce y por ende no se sabe cual es su

impacto en el prondstico de la enfermedad.

Sin embargo, hay factores que no han sido estudiados, tal es el caso de la falta de
informacion clara en nuestro pais acerca de la mortalidad y su asociacién con la presencia de
sintomas gastrointestinales. Ante esto, resulta evidente que en tanto existan deficiencias en
el conocimiento de las caracteristicas epidemiolégicas de la poblacion, sera dificil
implementar medidas eficaces y eficientes para prevenir la mortalidad de los pacientes con
COVID-109.

7.1 Pregunta de investigacion:

¢, Cual es la diferencia en la tasa de mortalidad entre los pacientes con manifestaciones
gastrointestinales y los pacientes con presencia Unicamente de sintomas respiratorios de
COVID-19 en el hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021”?
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8. Objetivos

9.1 Objetivo general

® Comparar la mortalidad en pacientes con COVID-19 que presentan manifestaciones
gastrointestinales versus aquellos que presentan Unicamente sintomas respiratorios del
hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021”.

9.2 Objetivos especificos

1. Determinar la frecuencia de los sintomas gastrointestinales en los pacientes con
COVID -19.
2. Determinar cuales fueron los factores sociodemogréaficos de los pacientes que

murieron con COVID-19 y sintomas gastrointestinales.
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9. Hipotesis

10.1 Del objetivo general’

® Nula: la mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con COVID-
19 es igual a la de los pacientes con presencia Unicamente de sintomas respiratorios del
hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021” (41.9% de mortalidad
en los pacientes con sintomas gastrointestinales, segun lo hallado por Ramachandran P

y colaboradores).3!

® Alterna: la mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con
COVID-19 es diferente a la de los pacientes con presencia Unicamente de sintomas
respiratorios del hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021”
(41.9% de mortalidad en los pacientes con sintomas gastrointestinales, segun lo hallado

por Ramachandran P y colaboradores).3!

10.2 De los objetivos especificos

Del primer objetivo especifico:

Nula: la frecuencia de los sintomas gastrointestinales en los pacientes con COVID -19 es

igual que la frecuencia reportada por Schmulson (del 3.0% hasta el 39.6%)?2,

Alterna: la frecuencia de los sintomas gastrointestinales en los pacientes con COVID -19 es

diferente que la frecuencia reportada por Schmulson (del 3.0% hasta el 39.6%)8.

Del segundo objetivo especifico:

Nula: los factores sociodemograficos de los pacientes que murieron con COVID-19 y
sintomas gastrointestinales son iguales que los factores sociodemograficos de los pacientes

gue no murieron.

" Nota: para la formulacién de la hipotesis del objetivo general, se tomd en cuenta el estudio llevado a cabo por Ramachandran P y

colaboradores en Brooklin, Nueva York, la cual pertenece a la cita bibliogréfica nimero 31.
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Alterna: los factores sociodemograficos de los pacientes que murieron con COVID-19 y
sintomas gastrointestinales son diferentes que los factores sociodemograficos de los

pacientes que no murieron.
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10.Material y métodos

10.1 Tiempo
Del 01 de mayo de 2020 al 30 de abril de 2021.
10.2 Lugar

Hospital General Regional #1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”, ubicado en Calle
Gabriel Mancera # 222 Colonia Del Valle Alcaldia Benito Juarez Ciudad de México, CP 03100.

10.3 Universo de trabajo
Poblacion derechohabiente del Instituto Mexicano del Seguro Social.
10.4 Poblacién de estudio

Hombres y mujeres derechohabientes que estuvieron hospitalizados en el servicio de
medicina interna del Hospital General Regional #1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”

durante el periodo antes mencionado.

10.5 Disefio de estudio.

Tipo de estudio: observacional, por el control de la maniobra experimental por el
investigador; comparativo entre dos grupos; abierto por la aplicacion y evaluacion de las

maniobras.
Relacion del tiempo con el observador: longitudinal.

Tiempo en que suceden los eventos: retrolectivo.
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10.6 Criterios de seleccién

a. Criterios de inclusion.

i. Casos.

Expedientes clinicos de pacientes mayores de edad de cualquier
sexo.

Que haya estado hospitalizado en el servicio de medicina interna
del HGR #1, con diagnéstico de COVID-19 mediante prueba
rapida, molecular, imagen o asociacién epidemioldgica.

Con presencia de manifestaciones gastrointestinales.

ii. Controles.

Expedientes clinicos de pacientes mayores de edad de cualquier
sexo,

Que durante el periodo del estudio haya estado hospitalizado en
el servicio de medicina interna del HGR #1, con diagndstico de
COVID-19 mediante prueba rapida, molecular, imagen o
asociacion epidemiolégica.

Con ausencia de manifestaciones gastrointestinales.

b. Criterios de exclusion.

i. Casos.

1. Pacientes que no tuvieron diagnostico de infeccion por SARS

COV-2.

Pacientes en los que se confirmd la infeccion por SARS COV?2,
pero no tuvieron sintomas gastrointestinales.

Pacientes cuya causa de defunciébn no haya sido sindrome de
dificultad respiratoria aguda, secundario a infecciébn por SARS
COV-2.

Pacientes que desde su ingreso tuvieran diagnéstico de una

patologia de base gastrointestinal.
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ii. Controles: pacientes embarazadas, con cancer o alguna enfermedad
diferente a COVID-19 en etapa terminal, con mal pronostico de dicha
enfermedad.

c. Criterios de eliminacion.
i. Pacientes que durante su hospitalizacion en el servicio de medicina
interna del HGR #1 presentaron sintomas gastrointestinales secundarios

a otras patologias que no fueron infeccion aguda por SARS COV2.

d. Definicion de caso.
Todo paciente mayor de edad, de cualquier sexo, que durante el periodo del
estudio haya estado hospitalizado en el servicio de medicina interna del HGR
#1, con diagnoéstico de COVID-19 mediante prueba rapida, molecular, imagen o
asociacion epidemioldgica, con presencia  de manifestaciones

gastrointestinales.

e. Definicion de control.
Todo paciente mayor de edad, de cualquier sexo, que durante el periodo del
estudio haya estado hospitalizado en el servicio de medicina interna del HGR
#1, con diagnoéstico de COVID-19 mediante prueba rapida, molecular, imagen o
asociacion epidemiologica, con ausencia de manifestaciones gastrointestinales.

Se seleccionara un control por cada caso.
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10.7 Tamafo de la muestra

Se calculé la muestra, utilizando la formula para una proporcién, partiendo de que la
frecuencia estimada con que se presenta el evento es de 35.3% (con base en la prevalencia
encontrada por Angeles-Garay y colaboradores en su estudio en el “CMN La Raza” E"
Bookmark not definedy con margen de error de: 0.05, con nivel de potencia de la prueba de 95%.
Se calculé la muestra, considerando la formula de tamafio muestral para casos y controles

no pareados, de acuerdo a:
n=[(Za+ZB)"2*p*q/B*2]/[(p1-p2)"2]
Donde:

n = tamafio de muestra para casos y controles.

Za = valor critico de la distribucion normal estandar para el nivel de confianza a.
Z = valor critico de la distribucion normal estandar para el nivel de potencia 1-8.
p = proporcién estimada en la poblacién.

g = complemento de p.

B = margen de error. (pl - p2) = diferencia esperada entre las proporciones de casos y controles.

En este caso, no se realizara pareamiento y se tratard como un estudio de casos y controles

sin parear.

Dado que la proporcion del fenomeno planteado en la hipétesis es de 41.9% (p = 0.419), g =
1-p=0.581, el margen de error (B) es de 0.05 y el nivel de potencia de la prueba es de 95%

(ZB = 1.96), se puede proceder a calcular el tamano de muestra.
Aplicando los valores en la formula:

n=[(Za+ZB)*2*p*q/B*2]/[(p1-p2)*2] n=[(1.96 + 1.96)"2 * 0.419 * 0.581 / 0.05"2
1/[(pl-p2)*2]n=[3.8416*0.419 * 0.581/ 0.0025 ] /[ (p1 - p2)*2] n =[ 0.73692166144
10.0025]/[ (pl - p2)*2] n = 294.768664576 / [ (p1 - p2)"2]

Por lo tanto, el tamafio de muestra para casos y controles sera de n= 294 participantes

Tipo de muestreo: aleatorio sistematico.
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10.8 Tabla de variables

Variable dependiente

Variable Definicion Definicion Tipo de
Conceptual Operacional Variable Indicador
Muerte de una | Se medira esta
Defuncion por per-sona _ C_On varia.tble bor Cualitativa, 1. Si.
SARS.COV.2 registro de infeccion medio de la (dicotomica) > No
por SARS COV-2 revision en
(COVID-19) como expediente en el
causa basica. cual haya registro
de fallecimiento
en el cual alguna
de las causas sea
COVID-19
confirmado
mediante una
prueba rapida y/o
PCR positiva a
SARS-CoV2, vya
sea tomada
dentro del IMSS o
fuera.
Variables independientes
Edad Numero de afos | En el expediente | Cuantitativa
transcurridos desdela | se buscard la| (continua).

fecha de nacimiento

del paciente hasta el

edad

del paciente al

registrada

momento de su

NUmero de afos.
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momento de ingresar

al hospital.

ingreso al
hospital.

Sexo Condicion organica, | Sexo registrado 1. Masculino
masculina 0 | en el expediente o Femenino
femenina, de los clinico. Cl_Ja“tatl\_/a

(dicotomica)
animales 'y las
plantas.

Comorbilidades Estado producido en Enfermedades Cualitativa 1. Diabetes tipo
un ser vivo por la | crénico- (nominal). 2
alteracion de la | degenerativas 2. Hipertension
funcion de uno de registradas en el Arterial
sus organos o de | expediente sistémica
todo el organismo, clinico. 3. Obesidad
aunada a otras 4. Enfermedad
enfermedades. renal cronica

5. EPOC
6. LeucemialLin
foma
7. Hepatopatias
8. Cardiopatia
9.
Dislipidemias
Hipo/hipertiroidis
mo.

Manifestaciones | Entre los sintomas | COVID-19 Cualitativa 1. Si.

gastrointestinale | gastrointestinales confirmado con | (dicotomica) 2. No.

s en COVID-19

mas frecuentemente

asociados a la

presencia de
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infeccion por SARS-
COV2, es la anorexia,
nauseas, vomitos,
diarrea y dolor
abdominal, que puede
presentarse al inicio
de la enfermedad, o
incluso en ausencia
de sintomas

respiratorios

manifestaciones

gastrointestinales

Anorexia Se define como falta | Anorexia en | Cualitativa 1. Si.

de apetito, es un | pacientes COVID- | (dicotomica) 2. No.
rechazo sistémico a | 19 registrada en el
los alimentos, | expediente.
observado en
pacientes COVID-
19 en un 26.8%,
siendo el sintoma
gastrointestinal mas
frecuente

Nauseas Se define nauseas Nauseas/vomitos | Cualitativa 1. Si.

/vomitos como la sensacion en pacientes | (dicotémica) 2. No.
subjetiva de | COVID-19

vomitar, y vomitos
como la expulsion
del contenido
gastrico por la boca,
se ha reportado en
un 10.2% en

registrada en el

expediente.
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pacientes con
COVID-19.

Diarrea Segun la OMS define | Diarrea en | Cualitativa 1. Si.
como diarrea la| pacientes (dicotomica) 2. No.
deposicién, tres o | COVID-19
mas veces al dia (o | registrada en el
con una frecuencia | expediente.
mayor que la normal
para la persona) de
heces sueltas o
liquidas, se presenta
aproximadamente en
un 12.5% en
pacientes con
COVID-19.

Dolor abdominal | Es una manifestacion | Registro en | Cualitativa 1. Si.
clinica que puede | expedienteclinico | (dicotomica) 2. No.
estar localizado en el | la presencia de
epigastrio o bien | dolor abdominal.
generalizado al resto
del abdomen.

DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS

1. Obtenciéon del permiso: se solicitard permiso a las autoridades hospitalarias
correspondientes del HGR #1 para el uso de expedientes clinicos de 01 de mayo de
2020 al 30 abril de 2021, asi como de los censos de pacientes hospitalizados por

COVID-19 en dicho periodo.
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Recoleccion de la muestra y registro de los datos: mediante la revision del censo se
seleccionaran a los pacientes que cumplan con los criterios de inclusion y se recabara
la informacion de cada variable a través de un instrumento de recoleccion de datos
para cada paciente (adjunto en anexos). La informacién se obtendra de las plataformas
electronicas del IMSS: “PHEDS”.

Registro de los datos: la informacion recabada en los instrumentos de recoleccion se
registrara en una base de datos en Excel.

Realizar el analisis estadistico de la informacién.

Redaccion de discusion y conclusiones.

Divulgacion de los resultados mediante la publicacion de tesis y de un articulo cientifico.
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11.Anélisis estadistico

Se utilizard estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersion: de
acuerdo con la distribucién de datos:
En caso de distribucion simétrica se utilizaran media y desviacion estandar.

En caso de curva no simétrica se utilizardn medianas y rangos (minimo y maximo).

Para analisis inferencial de variables cualitativas se utilizara chi cuadrada.

Para andlisis inferencial intergrupos de variables cuantitativas se utilizara de acuerdo
con distribucion de datos lo siguiente:
En caso de curva simétrica se utilizara t de Student.

En caso de curva no simétrica se utilizara U de Mann Whitney.

Para andlisis inferencial intragrupos de variables cuantitativas se utilizara de acuerdo
con la distribucion de datos lo siguiente:
En caso de curva simétrica se utilizara t pareada.

En caso de curva no simétrica se utilizara Wilcoxon.

5. Las caracteristicas de distribucion de las variables cuantitativas se realizara a través de la

prueba de Kolmogorov Smirnov, considerandose distribucién no simétrica p<0.05 (utilizaciéon

de pruebas no paramétricas) y simétrica p>0.05.

11.1 Maniobras para evitar y controlar sesgos

Control de sesgos de informacion:

e Se limitaran las caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio.

e Se corroborara la recopilacién de datos por una segunda persona.
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Control de sesgos de seleccidn:

e Se calcul6 el tamafio de la muestra para un estudio descriptivo con un grupo control,
abierto e intervalo de confianza de 95%.

e Se elegiran los pacientes con base en los criterios de inclusion, exclusion y eliminacion.

Control de sesgos de analisis:

e No se manipularan de ninguna manera los datos ni los resultados del protocolo a fin
de corroborar la hipotesis.

e Seran verificados los datos recolectados para tener un margen de error minimo.

Control de sesgo por confusion:

e Se seleccionaran de manera aleatoria a los sujetos que seran asignados a cada grupo

de estudio, maximizando la probabilidad de alcanzar dos poblaciones comparables.
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12.Consideraciones éticas.
Este protocolo considera los aspectos éticos de la declaracién de Helsinki en su Ultima
modificacidén por la 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013, apegandose a lo
sefialado en los principios generales, los riesgos, costos y beneficios; los requisitos cientificos
y protocolos de investigacion; los comités de investigacion; la privacidad y confidencialidad;

asi como en el consentimiento informado.

De la misma manera, se consideran los Principios Basicos Eticos sefialados en el
informe Belmont (1979) que sustentan toda la investigacién con sujetos humanos: respeto

por las personas, beneficencia y justicia.

Todos los procedimientos se llevaran a cabo de acuerdo con lo estipulado en el
Reglamento de la ley General de Salud (7 de febrero de 1984, dltima reforma DOF- 22-11-

2021), en su titulo quinto, Investigacion para la Salud, Capitulo Unico, articulos 96, 100y 101.

Con base en el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud (6 de enero de 1987, ultima reforma publicada DOF 02-04-2014), en su Titulo
Segundo, “De los Aspectos Eticos de la Investigacién en Seres Humanos”, Capitulo |
“Disposiciones Comunes”, Articulo 17, esta investigacion se clasifica en la categoria I.
Investigacion sin riesgo, ya que es un estudio que empleara técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y no se realizara ninguna intervencién o
modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicoldgicas y sociales de los
individuos que participen en el estudio. Unicamente se realizara revision de
expedientes clinicos y plataformas de estudios de laboratorio en las que no se

identifica al paciente, ni se tratan aspectos sensitivos de su conducta.

Respecto a la confidencialidad de los participantes, en todo momento se conservara la
privacidad de los datos de identificacion del paciente. Para el proyecto de investigacion no se
utilizaran nombres ni apellidos de los participantes; los datos de cada participante se
registraran por medio de folios consecutivos para evitar el uso de nombres. En ningun
momento se registrara la identidad de los pacientes en las publicaciones o presentaciones

gue deriven del estudio.
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Una vez reunida la informacién en los instrumentos de recoleccién de datos, se
resguardara en la Coordinacién de Educacion e Investigacion del Hospital General Regional

No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”.
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13.Declaracion de no tener conflictos de interés

Yo, Portillo Pifia Jennifer, investigadora del protocolo: “Mortalidad en los pacientes con
manifestaciones gastrointestinales con COVID-19, versus pacientes con presencia
unicamente de sintomas respiratorios del hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro
del 2020 al 20217, declaro que no me encuentro en una situacién de conflicto de intereses de
indole econdmica, politica, familiar, sentimental o de otra naturaleza que puedan afectar la

ejecucion del presente protocolo de investigacion.
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14.Recursos, financiamiento y factibilidad

Recursos humanos.

Se contara con la participacion de un investigador responsable y uno principal, ambos con

experiencia en la realizacion de protocolos, tesis y asi como en la recoleccién de informacion.
Recursos materiales.

Se accedera a las instalaciones del HGR #1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del
IMSS, en donde se cuenta con equipo de computo desde el cual se puede acceder a las
plataformas de expedientes electrénicos; asimismo, se utilizara equipo de cémputo personal
con programas estadisticos para el analisis de informacion dispositivos universal serial bus
(USB), impresoras, copias de hojas de recoleccidn, lapiceros, lapices, hojas tamafio carta,

borradores.
Financiamiento

Los gastos derivados de la presente investigacion no generaran un costo extra al IMSS y los
insumos que pudieran llegar a requerirse, como por ejemplo en hojas e impresiones correra

a cargo de los investigadores principal.

Factibilidad.

El presente proyecto es altamente factible, debido a que el servicio de medicina interna del

HGR #1 recibié un gran numero de pacientes con la patologia de estudio.
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15.Resultados.
Se realizo en andlisis estadistico de 294 expedientes clinicos de pacientes hospitalizados en
el servicio de medicina Interna en el periodo del 01 de mayo de 2020 al 30 de abril de 2021.
La edad media de la poblacion de estudio fue de 60.48 afios, encontrando una edad minima
de 27 afios y una maxima de 98 afios (Tabla 1) distribuidos como se muestra en el Histograma
1. Presentando una mayor incidencia en el grupo de 61 a 80 afios (Grafico 1). De los cuales
138 fueron mujeres y 156 hombres.

Edad

N Valido 2594
Perdidos 0

Media G0.48

Desv. estandar 12185

Minirma 27

Maxima 98

(Tabla 1: Media de edad, Edad maxima y minima)

Histograma 1

60 Meciia = 60.48
Desviacidn estandar = 12.195
M=294

S0

40
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20

Edad
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Edad por grupos

S0

40

30

Porcentaje

20

20-40 41-60 61-80 80-99

Edad por grupos
(Grafico 1: Incidencia de infeccion por SARS CQOV por grupos de edad)

De los 294 expedientes analizados se encontré que 257 paciente contaban con prueba de
PCR positiva, 28 con prueba de antigeno positiva y 9 con diagnostico por estudios de imagen
(Tomografia simple de Térax). Se obtuvo que 114 de los pacientes a analizados presentaron
sintomas gastrointestinales que representa el 38.8%, por lo que no se rechaza la hipotesis
nula: la frecuencia de los sintomas gastrointestinales en los pacientes con COVID -19 es igual
gue la frecuencia reportada por Schmulson. Y se rechaza la hipétesis alterna: la frecuencia
de los sintomas gastrointestinales en los pacientes con COVID -19 es diferente que la
frecuencia reportada por Schmulson (del 3.0% hasta el 39.6%).

De acuerdo a lo antes mencionado podemos calcular la frecuencia y porcentaje de cada

sintoma:

e Anorexia: 49 pacientes (16.7%)

e Nauseas: 34 pacientes (11.6%)

e VOmito: 46 pacientes (15.6%)

e Diarrea: 56 pacientes (19.0%)

e Dolor abdominal: 42 pacientes (14.3%)
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Se realiz6 el calculo del porcentaje de pacientes en cada nivel de severidad:

e Leve: (8/294)* 100 = 2.72%

e Moderado: (101 / 294) * 100 = 34.35%
e Grave: (90 / 294) * 100 = 30.61%

e Critico: (95 / 294) * 100 = 32.31%

Severidad

Porcentaje

Leve Moderado Grave Critico

Severidad

(Grafico 2: Porcentaje de acuerdo con severidad clinica en paciente con COVID-19)

También se calculé la cantidad y el porcentaje de pacientes con y sin sintomas digestivos
para cada categoria de severidad del cuadro clinico obteniendo los siguientes resultados:

Enfermedad leve: Con sintomas digestivos: 3 pacientes (37.5%). Sin sintomas

digestivos: 5 pacientes (62.5%).

e Enfermedad moderada: Con sintomas digestivos: 35 pacientes (34.7%). Sin sintomas
digestivos: 66 pacientes (65.3%)

e Enfermedad grave: Con sintomas digestivos: 36 pacientes (40%). Sin sintomas
digestivos: 54 pacientes (60%)

e Enfermedad critica: Con sintomas digestivos: 40 pacientes (42.1%). Sin sintomas

digestivos: 55 pacientes (57.9%)

Se realiza el test de Chi-cuadrado, para determinar si la presencia de sintomas digestivos
estd relacionada de manera significativa con la severidad del cuadro obteniendo los

resultados el 13.6% de los pacientes presentaron enfermedad critica y sintomas
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gastrointestinales asociados vs el 18.7% que presentaron enfermedad critica con presencia

Unicamente de sintomas respiratorios.

Tabla cruzada 1: Severidad*Manifestaciones Gl
Manifestaciones Gl

Si No Total

Severidad Leve Recuento 3 5 8
% del total 1.0% 1.7% 2.7%

Moderado Recuento 35 66 101

% del total 11.9% 22.4% 34.4%

Grave Recuento 36 54 90

% del total 12.2% 18.4% 30.6%

Critico Recuento 40 55 95

% del total 13.6% 18.7% 32.3%

Total Recuento 114 180 294

% del total 38.8% 61.2%  100.0%

Tabla 2: Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintética

Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de 1.2292 3 .746
Pearson
Razdén de verosimilitud 1.235 3 .745
Asociacion lineal por 1.052 1 .305
lineal
N de casos validos 294

a. 2 casillas (25.0%) han esperado un recuento menor que 5. El
recuento minimo esperado es 3.10.

De acuerdo con la tabla 2de Pruebas de chi-cuadrado, se observa que significacion asintotica
(bilateral) es de 0.746 que es >0.05 con lo cual no se encuentra asociacion estadisticamente

significativa entre la severidad del cuadro clinico y lo sintomas gastrointestinales.

Durante el estudio, se llevd a cabo una comparacién entre los egresos hospitalarios debidos
a defuncion y la presencia de sintomas digestivos. Se encontraron 101 casos de egresos

secundarios a defuncién, de los cuales 44 presentaron sintomas gastrointestinales, lo que
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represent6 un 43.6% del total. Por otro lado, el 56.4% de las defunciones correspondieron a

pacientes que Unicamente presentaron sintomas respiratorios.

Al analizar los resultados, se observo que de aquellos pacientes que presentaron sintomas

gastrointestinales, el 38.6% fallecié debido a la infeccion por COVID-19, en comparacion con

el 61.4% de los casos que fueron egresados por mejoria.

Tabla cruzada 2: Manifestaciones GI*Defuncién

Defuncion
Si No Total

Manifestaciones  Si Recuento 44 70 114
Gl Recuento esperado 39.2 74.8 114.0
% dentro de 38.6% 61.4%  100.0%

Manifestaciones Gl
% dentro de Defuncion 43.6% 36.3% 38.8%
% del total 15.0% 23.8% 38.8%
No Recuento 57 123 180
Recuento esperado 61.8 118.2 180.0
% dentro de 31.7% 68.3%  100.0%

Manifestaciones Gl
% dentro de Defuncion 56.4% 63.7% 61.2%
% del total 19.4% 41.8% 61.2%
Total Recuento 101 193 294
Recuento esperado 101.0 193.0 294.0
% dentro de 34.4% 65.6%  100.0%

Manifestaciones Gl
% dentro de Defuncion 100.0% 100.0%  100.0%
% del total 34.4% 65.6%  100.0%

Tabla 3: Pruebas de chi-cuadrado
Significacion = Significacién = Significacion
asintoética exacta exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de 1.4862 1 223

Pearson
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Correccion de 1.195 1 274
continuidad®

Razo6n de verosimilitud 1.478 1 224

Prueba exacta de .257 137
Fisher

N de casos validos 294

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo
esperado es 39.16.
b. S6lo se ha calculado para una tabla 2x2

De acuerdo con la tabla 3 de Pruebas de chi-cuadrado, se observa que significacion asintotica
(bilateral) es de 0.223 que es >0.05 con lo cual se rechaza la hipétesis nula: la mortalidad en
los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con COVID-19 es igual a la de los
pacientes con presencia unicamente de sintomas respiratorios del hospital “Dr. Carlos Mac
Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021” y se rechaza la hipétesis alterna: la mortalidad
en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con COVID-19 es diferente a la de
los pacientes con presencia unicamente de sintomas respiratorios del hospital “Dr. Carlos
Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021,

Dentro de los factores demograficos estudiados en los pacientes se tomo el sexo, se obtuvo

gue el 46.9% de los pacientes fueron mujeres en comparacion con 53.1% de hombres, con

una mortalidad del 19.0% y el 15.3% respectivamente.

Tabla cruzada 3: Defuncién*Sexo

Sexo
Femenino Masculino Total
Defuncién Si Recuento 45 56 101
% del total 15.3% 19.0% 34.4%
No Recuento 93 100 193
% del total 31.6% 34.0% 65.6%
Total Recuento 138 156 294

% del total 46.9% 53.1%  100.0%

Tabla 4: Pruebas de chi-cuadrado
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Significacion Significacién = Significacion

asintotica exacta exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de 3512 1 553
Pearson
Correccion de 220 1 .639
continuidad®
Razo6n de verosimilitud .352 1 553
Prueba exacta de .623 .320

Fisher
N de casos validos

294

a. 0 casillas (0.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo

esperado es 47.41.

b. Sélo se ha calculado para una tabla 2x2

De acuerdo con la tabla 4 de Pruebas de chi-cuadrado, se observa que significacion asintética

(bilateral) es de 0.553 que es >0.05 con lo cual no se puede realizar una asociacion entre el

sexo del paciente y la mortalidad.

Con fines de facilitar el analisis estadistico se agruparon a los pacientes dentro de rango de

edad que iban de 20-40 afios, 41-60 afos, 61-80 afos y 81-99 afos, y se hizo un analisis

comparativo de grupos de edad y defuncion.

Tabla cruzada 4: Edad por grupos*Defuncion

Defuncion
Si No Total
Edad por 20-40 Recuento 5 16 21
grupos Recuento esperado 7.2 13.8 21.0
% dentro de Edad por 23.8% 76.2%  100.0%
grupos
% dentro de Defuncion 5.0% 8.3% 7.1%
% del total 1.7% 5.4% 7.1%
41-60 Recuento 40 80 120
Recuento esperado 41.2 78.8 120.0
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% dentro de Edad por 33.3% 66.7%  100.0%

grupos

% dentro de Defuncion 39.6% 41.5% 40.8%

% del total 13.6% 27.2% 40.8%

61-80 Recuento 54 88 142

Recuento esperado 48.8 93.2 142.0

% dentro de Edad por 38.0% 62.0% 100.0%

grupos

% dentro de Defuncion 53.5% 45.6% 48.3%

% del total 18.4% 29.9% 48.3%

80-99 Recuento 2 9 11

Recuento esperado 3.8 7.2 11.0

% dentro de Edad por 18.2% 81.8%  100.0%

grupos

% dentro de Defuncion 2.0% 4.7% 3.7%

% del total 0.7% 3.1% 3.7%
Total Recuento 101 193 294

Recuento esperado 101.0 193.0 294.0

% dentro de Edad por 34.4% 65.6%  100.0%

grupos

% dentro de Defuncion 100.0% 100.0%  100.0%

% del total 34.4% 65.6%  100.0%

Tabla 5: Pruebas de chi-cuadrado
Significacion  Significacion
asintética exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral)

Chi-cuadrado de Pearson 3.2162 3 .359 .363
Razoén de verosimilitud 3.412 3 .332 .340
Prueba exacta de Fisher- 2.936 .400
Freeman-Halton
N de casos validos 294

a. 1 casillas (12.5%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo

esperado es 3.78.

De acuerdo con la tabla 5 de Pruebas de chi-cuadrado, se observa que significacion asintética

(bilateral) es de 0.359 que es >0.05 que nos permite afirmar que no existe una asociacion

entre el grupo etario del paciente y la mortalidad.
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Otras variables tomadas en cuenta fueron las comorbilidades que presentaban de manera
previa a su hospitalizacién se encontrd: Diabetes tipo 2 en un 45.6%, Hipertension arterial
sistémica en 37.8%, obesidad en 39.1%, Enfermedad pulmonar obstructiva crénica en un
10.2%, enfermedad renal crénica en 15.6%, Enfermad Hepéatica crénica en 3.4%, Cardiopatia
isquémica en 12.7%, dislipidemia en 10.2%, hipotiroidismo en 6.5%, hipertiroidismo en 1.0%

y enfermedad hematoldgica (Leucemia o linfoma) en 1.4%.

16.Discusion.
En la discusion de esta tesis se analizan los resultados obtenidos a partir de la prueba de chi-
cuadrado, especificamente en relacién a la mortalidad de los pacientes con manifestaciones
gastrointestinales y respiratorias de COVID-19 en un hospital especifico durante un periodo
de tiempo determinado.

De acuerdo con la tabla 3, se observa que el valor de significacion asintotica (bilateral)
obtenido es de 0.223, el cual es mayor a un nivel de significancia de 0.05. Esto indica que la
diferencia encontrada entre la mortalidad de los pacientes con manifestaciones

gastrointestinales y respiratorias no es estadisticamente significativa.

Por lo tanto, se rechaza la hipotesis nula planteada en esta investigacion, la cual afirmaba
gue la mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales era igual a la de los
pacientes con sintomas respiratorios Unicamente. Esto significa que existe una diferencia en

términos de mortalidad entre ambos grupos de pacientes.

Sin embargo, también se rechaza la hipotesis alterna que plantea que la mortalidad en los
pacientes con manifestaciones gastrointestinales es diferente a la de los pacientes con
sintomas respiratorios Unicamente. Esto indica que, aunque existe una diferencia en la
mortalidad entre ambos grupos, esta diferencia no es lo suficientemente significativa para
afirmar que los pacientes con manifestaciones gastrointestinales presentan un mayor riesgo

de mortalidad que aquellos con sintomas respiratorios Unicamente.

Estos resultados son importantes ya que contribuyen al conocimiento sobre las
manifestaciones clinicas y la evolucion de la enfermedad en pacientes con COVID-19. Sin

embargo, es importante tener en cuenta que esta investigacion se realizé en un hospital
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especifico durante un periodo de tiempo determinado, por lo que los resultados pueden no

ser generalizables a otros contextos.

17.Conclusiones.
En conclusion, los resultados obtenidos en esta tesis a través del andlisis estadistico indican
que hay una diferencia en términos de mortalidad entre los pacientes con manifestaciones
gastrointestinales y aquellos con sintomas respiratorios Unicamente. Sin embargo, esta
diferencia no es lo suficientemente significativa para afirmar que los pacientes con
manifestaciones gastrointestinales presentan un mayor riesgo de mortalidad que aquellos con
sintomas respiratorios Unicamente. Estos hallazgos contribuyen al conocimiento sobre las
manifestaciones clinicas del COVID-19, pero se debe tener en cuenta que los resultados no
son generalizables a otros contextos. Se sugiere que futuras investigaciones amplien la
muestra de pacientes y consideren otros factores importantes para obtener una vision mas
completa sobre la relacion entre las manifestaciones gastrointestinales y la mortalidad en
pacientes con COVID-19, condiciones médicas previas, procesos infecciosos

sobreagregados y tiempo de hospitalizacion.
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18.Anexos
Instituto Mexicano del Seguro Social
Departamento de Educacion e Investigacion en Salud
HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro
“Mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con COVID-19, versus pacientes
con presencia Unicamente de sintomas respiratorios del hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez
Navarro del 2020 al 2021”
Investigador responsable: Lozano Patifio Fernando. Médico Especialista en medicina interna.
Adscripcion HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro. Investigador principal: Portillo Pifia
Jennifer. Médico Residente de medicina interna. Adscripcion: HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez
Navarro.
ANEXO 1

Clasificaciones Patrones tomogréficos de afeccion pulmonar por SARS CoV-2 sugeridos por
el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias. (INER)

Patron de neumonia viral

INER

Empedrado
Vidrio LS Z : Consolidacion
Deslustrado ‘ AL ;
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ANEXO 2

Clasificacion de CO-RADS sugerida por el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias

(INER)

Clasificacion covid-19 en tomografia torax

CoRADS1 - Normal
no hay datos de covid-19 0 existen otros hallazgos

CoRADS2 - anormalidad consistente a otra infeccion
No hay signos tipicos de covid-19, el nivel de sospecha
de infeccion es muy bajo.

CoRADS3 - Se considera indeterminado, anomalias
indican infeccion pero no es determinante para covid-19

4 CoRADSA - El nivel de sospecha es alto Consolidaciones
“ multifocales, vidrio esmerilado unilateral.

CoRADS5 - infeccion de covid-19 vidrio esmerilado,

d multifocales, distribucion basal y periférica,
S adelgazamiento vascular, padron de empedrado.Per +

CoRADS6 - TC torax positivo PCR vinculante positivo

- B Es la prueba mas eficaz en tiempo, rapidez, costo y

oportunidad para la atencion eficaz del paciente.
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19.1 Carta de no inconveniente.
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19.2 Cronograma de actividades

“Mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales

con COVID-19, versus pacientes con presencia Unicamente de

sintomas respiratorios del hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez

Navarro del 2020 al 2021”

Investigador responsable: Lozano Patifio Fernando.

Médico Especialista en medicina interna.

Adscripcion HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro.

Investigador principal: Portillo Pifia Jennifer.

Médico Residente de medicina interna.

Adscripcion: HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sdnchez

Navarro.

Mes — Enero Febrero Marzo Abril May | Juni Julio Agost | Septiemb | Octub
2023 2023 2023 2023 o] o] 2023 o] re 2023 re

Actividad l 202 | 202 2023 2023

3 3

Realizacién de protocolo

de investigacion por

investigador principal v | R R R R R

revision de protocolo por

asesor

Evaluacion y autorizacion

por parte de los comités

de ética y de P P P P

investigacion.

Recoleccion de P

informacién

Vaciado de informacion P

en base de datos

Analisis  estadistico y P

procesamiento de

informacién

Discusion de resultados y P

conclusiones con

asesores Yy redaccion del

manuscrito de tesis

Difusion: presentacion de P

proyecto en tesis y cartel

R: Realizado
P: Pendiente
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Instituto Mexicano del Seguro Social
Departamento de Educacion e Investigacion en Salud
HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro
“Mortalidad en los pacientes con manifestaciones gastrointestinales con COVID-19, versus pacientes con presencia Unicamente de

sintomas respiratorios del hospital “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del 2020 al 2021”

Investigador responsable: Lozano Patifio Fernando. Investigador principal: Portillo Pifia Jennifer.
Médico Especialista en medicina interna. Médico Residente de medicina interna.
Adscripcion HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro. Adscripcion: HGR No. 1 Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro.
Folio: 0 Sexo
Edad 1. Masculino
2. Femenino

Manifestaciones
Comorbilidades [ Anorexia []

gastrointestinales O]
Puede seleccionar mas de una

Diabetes tipo 2 Si Si
Hipertension Arterial sistémica No No
Obesidad

Enfermedad renal crénica

EPOC

Leucemia/Linfoma
Hepatopatias
Cardiopatia
Dislipidemias

Hipo/ hipertiroidismo.

Nausea/vomito [] Diarrea [ Dolor abdominal L]
Si Si Si
No No No
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