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Resultados: Los pacientes reportados como fallecidos presentaron valores de NT-proBNP mas
elevados con un valor maximo de 26030 pg, valor minimo de 19 pg. Del total de la poblacion 93
pacientes fallecieron (59.2%) y 64 fueron egresados vivos (40.8%) de la unidad de cuidados
intensivos.

Conclusién: La injuria cardiaca podria llegar a ser una condicién comin entre los pacientes
hospitalizados con COVID-19 grave en las unidades de terapia intensiva. Estos pacientes pueden
presentar niveles elevados de péptido natriurético cerebral (NT-proBNP), sin embargo, la razén
directa de este hallazgo es incierto y no es indicacion directa de insuficiencia cardiaca, pero podria

ser considerado un factor de riesgo independiente de muerte hospitalaria en pacientes con COVID-
19 grave.

ABSTRACT: (Maximo 250 palabras)

Background. Since the emergence of the new disease known as coronavirus infection 2019 (COVID-
19), which originated in China, Wuhan city, a pandemic is declared in March 2020. Mainly causing
severe acute respiratory syndrome (SARS-CoV-2) as well as affection to other organs and systems,
leading to renal, pulmonary, coagulation failure, metabolic alterations and cardiac injury among others
to patients hospitalized with COVID-19. Different studies have been developed in an effort to learn
and provide scientific information on the clinical course, and to develop management guidelines for
the disease. Multiple paraclinical findings have been reported that change according to the clinical
characteristics of the patient and the course of the disease. In this context, it is necessary to be able
to correlate B-type natriuretic peptide (NT-pro-BNP) values of patients admitted to an intensive care
unit of the Hospital Hernando Moncaleano Perdomo in Neiva, Colombia, to predict the prognosis of
critically ill patients with COVID-19.

Methods. The study analyzed 157 patients with severe COVID-19 from a continuous sample. The
research information and data were obtained from their medical records. After data collection,
organization, tabulation and coding of the variables), normality distribution analysis was performed
for each of the quantitative variables to establish the distribution of each of them, based on the
Kolmogorov-Smirnov test, establishing a non-normal distribution for most variables with significance
values less than 0.05.

Results. Of the total number of patients admitted to the unit, only those patients who underwent a NT-
proBNP test were taken, correlation was made with other variables, troponin taken at hospital
admission, for which it was taken in 87% of the patients and was reported positive in 42% of the
patients, and the associated comorbidity with the poorest prognosis being significant was
hypertension and diabetes. Patients reported as deceased presented higher NT-proBNP values with
a maximum value of 26030 pg, minimum value of 19 pg. Of the total population 93 patients died
(59.2%) and 64 were discharged alive (40.8%) from the intensive care unit.

Conclusion. Cardiac insult could become a common condition among hospitalized patients with
severe COVID-19 in intensive care units. These patients may present with elevated brain natriuretic
peptide (NT-proBNP) levels, however, the direct reason for this finding is uncertain and is not a direct
indication of heart failure but could be considered an independent risk factor for in-hospital death in
patients with severe COVID-19
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RESUMEN

Fondo: Desde El surgimiento de la nueva enfermedad conocida como infeccién por
coronavirus 2019 (COVID-19), cuyo origen se dio en China, ciudad de Wuhan,
declarada como pandemia en marzo del 2020. Causando principalmente el
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2) asi como afeccidon a otros
organos y sistemas, que conducen a falla renal, pulmonar, de la coagulacion,
alteraciones metabdlicas y lesion cardiaca entre otras a pacientes hospitalizados
con COVID-19. Diferentes estudios se han desarrollado en el afan de conocer y
aportar informacion cientifica sobre el curso clinico y desarrollar pautas de manejo
de la enfermedad. Se han Informado multiples hallazgos paraclinicos que cambian
segun las caracteristicas clinicas del paciente y curso de la enfermedad. En este
contexto es necesario poder correlacionar los valores de péptido natriurético tipo B
(NT-proBNP) ingresados a una unidad de cuidados intensivos del Hospital
Hernando Moncaleano Perdomo en Neiva, Colombia, predecir el prondstico de los
pacientes graves con COVID-19.

Métodos: El estudio se analiz6 a 157 pacientes con COVID-19 grave de una muestra
continua. La informacion de la investigacion y los datos se obtuvieron de sus
historias clinicas. Luego de la recoleccion de datos, organizacién, tabulacién y
codificacion de las variables, se realizo el analisis de distribucion de la normalidad
para cada una de las variables cuantitativas para establecer la distribucién de cada
una de ellas, basado en la prueba de Kolmogorov-Smirnov estableciéndose para la
mayoria de las variables distribucion no normal con valores de significancia menores
a 0,05.

Resultados: Los pacientes reportados como fallecidos presentaron valores de NT-
proBNP mas elevados con un valor maximo de 26030 pg, valor minimo de 19 pg.
Del total de la poblacion 93 pacientes fallecieron (59.2%) y 64 fueron egresados
vivos (40.8%) de la unidad de cuidados intensivos.

Conclusion: La injuria cardiaca podria llegar a ser una condicidbn comun entre los
pacientes hospitalizados con COVID-19 grave en las unidades de terapia intensiva.
Estos pacientes pueden presentar niveles elevados de péptido natriurético cerebral
(NT-proBNP), sin embargo, la razén directa de este hallazgo es incierto y no es
indicacion directa de insuficiencia cardiaca, pero podria ser considerado un factor
de riesgo independiente de muerte hospitalaria en pacientes con COVID-19 grave.



Palabras claves. Coronavirus, Unidad de cuidados intensivos, Covid-19, Péptido
Natriurético Cerebral (NT-proBNP por sus siglas en inglés), pronéstico.



SUMMARY

Background. Since the emergence of the new disease known as coronavirus
infection 2019 (COVID-19), which originated in China, Wuhan city, a pandemic is
declared in March 2020. Mainly causing severe acute respiratory syndrome (SARS-
CoV-2) as well as affection to other organs and systems, leading to renal, pulmonary,
coagulation failure, metabolic alterations and cardiac injury among others to patients
hospitalized with COVID-19. Different studies have been developed in an effort to
learn and provide scientific information on the clinical course, and to develop
management guidelines for the disease. Multiple paraclinical findings have been
reported that change according to the clinical characteristics of the patient and the
course of the disease. In this context, it is necessary to be able to correlate B-type
natriuretic peptide (NT-pro-BNP) values of patients admitted to an intensive care unit
of the Hospital Hernando Moncaleano Perdomo in Neiva, Colombia, to predict the
prognosis of critically ill patients with COVID-19.

Methods. The study analyzed 157 patients with severe COVID-19 from a continuous
sample. The research information and data were obtained from their medical
records. After data collection, organization, tabulation and coding of the variables),
normality distribution analysis was performed for each of the quantitative variables
to establish the distribution of each of them, based on the Kolmogorov-Smirnov test,
establishing a non-normal distribution for most variables with significance values less
than 0.05.

Results. Of the total number of patients admitted to the unit, only those patients who
underwent a NT-proBNP test were taken, correlation was made with other variables,
troponin taken at hospital admission, for which it was taken in 87% of the patients
and was reported positive in 42% of the patients, and the associated comorbidity
with the poorest prognosis being significant was hypertension and diabetes. Patients
reported as deceased presented higher NT-proBNP values with a maximum value
of 26030 pg, minimum value of 19 pg. Of the total population 93 patients died
(59.2%) and 64 were discharged alive (40.8%) from the intensive care unit.

Conclusion. Cardiac insult could become a common condition among hospitalized
patients with severe COVID-19 in intensive care units. These patients may present
with elevated brain natriuretic peptide (NT-proBNP) levels, however, the direct
reason for this finding is uncertain and is not a direct indication of heart failure but
could be considered an independent risk factor for in-hospital death in patients with
severe COVID-19.



Key words. Coronavirus, Intensive care unit, Covid-19, Brain natriuretic peptide (NT-
proBNP), prognosis.



INTRODUCCION

Desde el surgimiento de la nueva enfermedad conocida como infeccién por
coronavirus 2019 (COVID-19) causada por un virus que pertenece a la familia de
los Coronaviridae el cual es un tipo de zoonosis respiratoria y sistémica, cuyo origen
se dio en China ciudad de Wuhan durante el 2019 y que fue anunciada como
pandemia el 11 de marzo del 2020 por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).
El virus es un nuevo coronavirus beta de ARN cuya envoltura e infeccion ha sido
reconocida por desencadenar neumonias graves (SARS-COV-2) que tiene una gran
propagacion clinica que involucro pacientes con diversas comorbilidades que en su
momento no eran sintoméaticas, esto origind la rapida propagacion a nivel mundial
con diversos desenlaces.

El 6 de marzo del afio 2020 se detecto el primer caso de Covid-19 en Colombia, en
la ciudad de Bogota, y desde ese momento se incrementd rapidamente el nimero
de casos y las primeras hospitalizaciones en el pais. El 13 de marzo, a solo una
semana de haberse presentado el primer caso nacional, se diagnostico el primer
contagio en la ciudad de Neiva, lo cual logré un crecimiento exponencial y produjo
la necesidad de nuevas adaptaciones en casi todas las unidades de cuidado
intensivo (UCI) con el fin de dar atencion a estos pacientes, siguiendo los
lineamientos dados por los entes de control a nivel nacional (Sanchez Thomas,
2021)

La enfermedad inflamatoria intensa y severa de los pulmones (SDRA) tiene una tasa
de mortalidad que para algunos estudios supera el 40%. Es una patologia tan
heterogénea sin una prueba diagnéstica especifica. Uno de los estudios mas
conocidos es el famoso LUNG SAFE, el cual nos recuerda que en muchas
ocasiones este sindrome no se reconoce en mas de la mitad de los pacientes en el
momento del cumplimiento de los criterios del SDRA. Esto nos obliga a seguir
estudiando, con el fin de diagnosticar de manera mas rapida y oportuna a nuestros
futuros pacientes. (Bellani, 2022)

Factores inflamatorios e inmunologicos fueron decisivos para entender parte de las
manifestaciones de esta enfermedad, principalmente porque fue dificil explicar
como el Sars-Cov2 puede generar una simple gripa en muchos pacientes vs un
SDRA grave, mas disfuncién multiorganica y finalmente la muerte.

La respuesta excesiva de vias inflamatorias e inmunomoduladoras en pacientes con
manifestaciones severas de la enfermedad, son principalmente caracterizadas por
insuficiencia respiratoria con o sin disfuncion multiorganica, esto ha provocado el
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incremento de investigaciones con el fin de evaluar diversos biomarcadores
especificos de inflamacion y autoinmune, identificar factores predictivos y ayudar en
el manejo. Durante el desarrollo de la enfermedad del covid-19, se ha podido
observar un compromiso significativo de diferentes 6rganos y/o sistemas que ha
llevado a investigar la capacidad predictiva de marcadores adicionales, especificos
de 6rganos.

Con el pasar de los meses, y a medida que el numero de casos positivos aumento,
se pudo evidenciar que los pacientes con riesgo cardiovascular mostraban aumento
en el nimero de eventos de injurias miocardicas. En un estudio realizado en el 2022
se encontré que los pacientes con COVID-19 tuvieron una letalidad sustancialmente
mayor que aquellos con el virus de la influenza, a pesar de estar ambos en
insuficiencia respiratoria grave mas SDRA.

En este estudio se analizaron varios predictores de muerte tales como edad, sexo,
algunas medidas de laboratorio y parametros ventilatorios, sin embargo, todo indic
gue los pacientes con infeccién por COVID-19 tenian un dafio pulmonar mas severo
y menos probabilidades de recuperacion (Hernandez-Cérdenas, 2022).

Desde hace muchos afios se ha pensado erroneamente que el NT-proBNP elevado
en neumonias severas se debia solo a las complicaciones cardiacas como resultado
de interacciones complejas entre condiciones preexistentes, isquemia, sistema
simpatico, inflamacién y dafio directo al sistema cardiovascular mediado por
patégenos. Sin embargo, el valor de corte de NT-proBNP para predecir el resultado
adverso de los pacientes graves con COVID-19 es mas bajo que el umbral para
diagnosticar insuficiencia cardiaca (450 pg/ml durante < 50 afios, 900 pg/ml durante
50 a 75 afios y 1800 pg/ml durante > 75 afios) (Hill, SA, Booth, 2014)

Actualmente sabemos que el efecto prondstico del NT-proBNP plasmético en
pacientes graves con COVID-19 no puede atribuirse completamente a la
insuficiencia cardiaca inducida por el virus o la hipoxia. Si entendiéramos un poco
mejor la importancia fisiologica y patolégica de los aumentos de NT-proBNP en
sangre de pacientes con SDRA grave por COVID-19, se podria ayudar a los
intensivistas a tomar conductas para bajar los riesgos de malos resultados.
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1. JUSTIFICACION

En el principio de la enfermedad en Wuhan- China, se presentaron una serie de
casos con neumonia de etiologia desconocida, vinculados con exposicion al
mercado de mariscos, pescado y animales vivos. En enero de 2020, se identifico
una nueva cepa de coronavirus (SARS-CoV-2); aislada en estos pacientes, cuya
enfermedad se denominé COVID-19. Durante el curso de la pandemia, se creia que
este coronavirus causaba solamente sintomas respiratorios; pero a medida que la
enfermedad avanzé se pudo observar, que la enfermedad cardiovascular tenia un
papel fundamental en el desarrollo y prondstico de la infeccion en estos pacientes.
Los multiples factores de riesgo para adquirir la enfermedad entre ellos la edad, la
afectacion de varios 6rganos que condicionaron el mal desenlace.

Dentro de la historia natural de una enfermedad el esperar la evolucion clinica puede
retrasar el diagnéstico y su curso clinico, por eso es de vital importancia tener
examenes de laboratorio que permitan un abordaje oportuno. Durante los altimos
afios ha habido un aumento en la investigacion de biomarcadores con el fin de
alcanzar una ventaja en las manifestaciones clinicas de la enfermedad y poder
impactar de manera favorable en los desenlaces.

El SDRA es un sindrome definido por una constelacion de criterios clinicos y
fisiol6gicos. Representa el 10% de las camas ocupadas en uci y la gravedad de su
presentacion es muy variada: 35 % en SDRA leve, 40% en moderada y 46-50%
grave. Durante el curso de la pandemia se creia que este coronavirus causaba
solamente sintomas respiratorios, pero a medida que el virus avanzé se pudo
observar que la enfermedad cardiovascular tenia un papel fundamental en el
desarrollo y prondéstico de la infeccion en estos pacientes.

La evidencia reportada en diferentes estudios indica que la infeccion por SARS-
CoV-2 se relaciona directamente con eventos cardiovasculares adversos graves.
Asi mismo los factores de riesgo y/o enfermedades cardiovasculares preexistentes,
pueden empeorar la evolucién de la COVID-19 debido al aumento del riesgo trombo
isquémico y al sufrimiento miocardico. Otras patologias como la hipertension
arterial, la diabetes, la hiperlipidemia, el tabaquismo y la enfermedad de las arterias
coronarias han sido consideradas como las comorbilidades mas frecuentes en la
infeccion por SARS-CoV-2 grave (Richardson S, 2020).

Por tal razén es coherente plantear la introduccion de biomarcadores en la
estratificacion del riesgo, el seguimiento de pacientes con COVID-19 y enfermedad
cardiovascular establecida, pues esta informacion puede permitir realizar
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intervenciones mas tempranas y oportunas, para anticipar y evitar complicaciones
con la intencion de preservar su vida (Ocampo-Salgado, 2020).

La ventilacion de proteccion pulmonar en los pacientes con ARDS, la intubacion
precoz, la relajacion neuromuscular la busqueda de una presion positiva al final de
la espiracion (PEEP) optima y la pronacion, son medidas de tratamiento que buscan
disminuir la lesion pulmonar inducida por el ventilador (VILI) (Kallet RH, 2015,
Scholten EL, 2017, Parker JC, 1993).

A pesar de décadas de investigacion, las opciones de tratamiento para el SDRA son
limitadas y actualmente se han descrito las siguientes:

Sedacion moderada.

FIO2, PEEP.

Pulmén seco.

VMI con parametros protectores.
Posicionamiento pronacion temprano.
Cisatracurio.

Nutricion enteral tréfica temprana.
VAFO.

Maniobras de reclutamiento pulmonar.
ECCOZ2R.

ECMO.

Actualmente se intenta facilitar el estudio fenotipico del virus, sin embargo, ha sido
muy dificil, esto debido a que muchas veces puede saltar de una casilla a otra en el
transcurso de la enfermedad o muchas veces no encajar estrictamente en una sola
(Carolyn S, citado en Ruparel, M, 2015).

SDRA directo SDRA indirecto

Origen pulmonar? Origen extrapulmonar
Neumonia Sepsis de origen no pulmonar
Aspiracion de contenido gastrico Traumatismo severo no toracico
Traumatismo toracico Transfusion de hemoderivados
Inhalacion de toxicos Pancreatitis aguda
“Semi-ahogamiento Quemaduras extensas

1 Fenotipos moleculares distintos del SDRA directo vs indirecto en estudios de un solo centro y multicéntricos. Carolyn S.
Calfee, MD, MAS. Dr. David R. Janz. Gordon R. Bernard, MD, FCCP.

27



Embolia grasa Bypass cardiopulmonar
Reperfusion pulmonar brusca

Post transplante pulmonary

Embolectomia pulmonar

A través de los afos las limitaciones en los puntajes clinicos van aumentado el
enfoque relacionado con los biomarcadores, que solos o como complemento de los
puntajes clinicos se han ido convirtiendo en una herramienta para predecir la
gravedad de la neumonia. Se pueden medir y encontrar niveles séricos elevados en
diferentes procesos y/o en presencia de inflamacién, infeccion y condiciones
comorbidas (Fernandez JF, 2012).

Al existir diversidad de biomarcadores, son pocos los que han sido validados y en
muchos casos se desconoce su utilidad. Esto ha despertado el interés de valorar a
partir de estudios observacionales, variables cardiovasculares, incluidos
biomarcadores cardiacos y poder plantear su correlacién en los desenlaces clinicos
de pacientes con esta infeccion (Deng Q, 2020).

El incremento en niveles de troponina, péptidos natriuréticos y dimero-D tiene valor
pronéstico en pacientes con infeccion por SARS-CoV-2. Los pacientes con COVID-
19 tienen un aumento en el riesgo de infarto agudo de miocardio, miocarditis,
insuficiencia cardiaca, choque, arritmias y muerte subita, en relacion con la
respuesta sistémica al virus y a los tratamientos necesarios en la fase aguda
(Ronco, C, 2008).

El virus en si también puede elevar el nivel de NT-proBNP en pacientes con COVID-
19. SARS-CoV-2 se une con ACEZ2, lo que resulta en la liberacion incontrolada de
angiotensina 2 (ANG 1l) y la sintesis restringida de ANG 1 (Guzman-Del Giudice,
2020).

El nivel de NT-proBNP podria estar asociado con la gravedad de la infeccion, lo que
daria lugar a un resultado adverso, que necesita mas verificacion. Al investigar el
efecto prondstico del nivel de NT-proBNP de pacientes graves con COVID-19 al
ingreso, podria ser util para identificar de manera temprana a los pacientes con mal
pronéstico. Ramirez-Ramos (2020) demostraron que los pacientes que
presentaban el marcador de insuficiencia cardiaca péptido natri urético tipo B (NT-
proBNP) elevados tenian mayor riesgo de fallecer durante la hospitalizacién. En la
enfermedad pulmonar, asi como en otras enfermedades sistémicas como anemia y
tirotoxicosis, con repercusién cardiaca, pueden elevarse los niveles de péptido natri
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urético cerebral por un aumento en las tensiones en las paredes cardiacas (pre y
post carga).

En diferentes enfermedades pulmonares, como la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, la embolia pulmonar, los cortocircuitos de derecha a izquierda y la
hipertension pulmonar (primaria 0 secundaria) son eventos frecuentes en la
infeccion por SARS-COV-2. Si no se tienen en cuenta las complicaciones
previamente mencionadas, los pacientes podrian terminar desencadenando
hipercapnias no permisivas, las cuales tendrian como principal efecto
hemodindmico una mayor disfuncién vascular pulmonar, con agravamiento de la
hipertension pulmonar y disfuncion severa del ventriculo derecho, que podria
desencadenar o empeorar la insuficiencia renal a través de una disminucion del
gasto cardiaco y/o un aumento de la congestion (Gendreau S, 2022). Por estarazén
los valores altos de péptido natri urético cerebral tendrian un valor prondstico
importante, ademéas de poder ser utilizados para la estratificacion del riesgo y
monitoreo de la terapia instaurada.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Diversos estudios han demostrado que los pacientes con diagnostico de COVID-19
grave, presentaban mas probabilidad de desarrollar diversas complicaciones a nivel
fisiologico y mental entre las que se incluyen SDRA, lesién cardiaca aguda, lesién
renal aguda, choque, estrés postraumatico, muerte, entre otras (Lai, C. C, 2019).

La injuria cardiaca aguda es la mas frecuente alteracion manifiesta en COVID-19
(alrededor del 8-12% de todos los casos). Esta injuria directa sobre el miocardio, es
causada por la implicacion viral y los diferentes mecanismos inflamatorios
sistémicos que parecen ser los directamente implicados en la lesion cardiaca
(Bansal M, 2020).

Por esta razdn se hace necesario investigar sobre diversos marcadores para
evaluar el prondstico de los pacientes y con esto, proporcionar datos de interés al
personal médico y con ello establecer estrategias mas claras, con el fin de minimizar
las complicaciones dadas por esta enfermedad (Huang, C., Wang, Y., 2020).

Se ha descrito que los valores de troponina y los péptidos natriuréticos (péptido
natriurético tipo B (BNP) o N-terminal-proBNP (NT-proBNP)) registrados en los
pacientes con COVID-19 sean considerados para la prediccién del riesgo cardiaco
y determinantes del prondstico de los pacientes con COVID-19 grave (Mahajan K,
2020).

Las concentraciones mas altas dentro de contexto de la injuria miocardica, la
creatinina quinasa (CK-MB), la troponina y el NT-proBNP se han asociado a la
gravedad de la COVID-19. Por tal razon, la vigilancia estrecha de los
biomarcadores cardiacos es esencial para tratar de reducir las complicaciones
asociadas y la mortalidad de la COVID-19 (Han H, 2020).

Shi S, (2020) en su estudio reportd que 19.7% de un total de 416 pacientes
hospitalizados por COVID-19 presentaron algun tipo de disfuncién cardiaca
asociada a la enfermedad, ademas Ramirez-Ramos (2020) reportan que los
pacientes con niveles de troponina T elevados presentaron mayor mortalidad
comparados con los que no.
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Diversos estudios (Shi, 2020, Ramirez-Ramos, 2020, Ocampo-Salgad (2020) han
demostrado que un promedio del 44.4% de los pacientes con COVID-19 y
marcadores cardiacos elevados, presentaron mayor niumero de riesgos de injuria
cardiaca y arritmias comparados a los pacientes que no presentaban esta
enfermedad.

Estos estudios sefialan que el marcador de la insuficiencia cardiaca, péptido
natriurético, aumento significativamente durante el curso de hospitalizacién de los
pacientes diagnosticados con COVID-19 y eso a su vez muestro que estos
pacientes presentaban mayor riesgo de complicaciones y muerte.

De esta forma, el uso rutinario de la toma y andlisis temprano de NT-proBNP a los
pacientes diagnosticados con COVID-19, podria ser una herramienta que ayude al
personal médico en las unidades de cuidado intensivo a evaluar, predecir el
pronéstico de futuras complicaciones en este tipo de pacientes.

En la actualidad no se cuenta con ningun estudio sobre el NT-proBNP y la relacion
con desenlaces en pacientes con Covid-19 en la ciudad de Neiva. Por esa razon, el
objetivo de la presente investigacion es realizar la identificacion de la correlacién
entre los niveles de proBNP y la evolucion clinica del paciente con diagnostico de
neumonia por SARS-COV 2, atendidos en una unidad de cuidado intensivo del
Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de la ciudad de Neiva entre
los afios 2020 y 2022.
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVOS GENERAL

Establecer si existen diferencias entre los niveles de pro-BNP y el desenlace clinico
del paciente con diagnostico de neumonia grave por SARS-COV 2, atendidos en
una unidad de cuidado intensivo COVID del Hospital Universitario Hernando
Moncaleano Perdomo de la ciudad de Neiva entre los afios 2020 y 2021.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con diagndstico de
infeccion por SARS-COV-2 atendidos en una Unidad de cuidado intensivo de la
ciudad de Neiva (Huila).

Establecer la presentacion clinica, de la enfermedad, dias de evolucién de la
enfermedad previos al ingreso hospitalario y los dias de estancia hospitalaria en la
UCl.

Identificar las comorbilidades o factores de riesgo reconocidos y su posible
asociacion con el valor de BNP.

Analizar los niveles de pro-BNP, su correlacion con los valores clinicos y
paraclinicos y el desenlace de los pacientes.
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4. ANTECEDENTES

La busqueda de factores de riesgo predisponentes y los resultados adversos del
sindrome respiratorio agudo severo por coronavirus 2 (SARS-CoV-2), ha centrado
la atencién en variables como la edad, la obesidad, la diabetes, la hipertension
arterial, falla renal, injuria cardiaca, biomarcadores que sirvan como elementos
potenciales de mal desenlace de estos pacientes y poder establecer conductas
terapéuticas anticipadas para su mejoramiento clinico de nuestros pacientes. En
este contexto se ha estudiado los péptidos natriuréticos en este caso el NT-proBNP,
asociado con la troponina, la ferritina, el dimero D, la falla respiratoria
especificamente la hipoxemia, en pacientes con Sindrome de Distrés Respiratoria
del Adulto (SDRA), entre otros; se ha buscado de qué manera afectan el
mantenimiento del homeostasis, como prevenir la falla multiorganica que finalmente
conlleva al mal prondstico fatal de estos pacientes.

Se han realizado estudios con diferentes enfoques y rigurosidad metodoldgica,
evaluando la asociacion entre el péptido natriurético (NT-proBNP), la gravedad,
pronostico y la mortalidad relacionada con la COVID-19.

Recientemente, se ha descrito que la elevaciéon de los niveles circulantes péptidos
natriuréticos pueden ser indicadores de inflamacion y disfuncién cardiaca, por lo
gue suponen un marcador tentativo para evaluar el grado de severidad de la
Insuficiencia Cardiaca (IC) en el paciente con COVID-19. Un andlisis de 120
pacientes con COVID-19 reportd que el 27.5% de los casos presentd una elevacion
significativa de los niveles de la porcion N-terminal del pro-péptido natriurético tipo
B (NT-proBNP). Asimismo, otro estudio evalu6 el valor pronéstico del uso de NT-
proBNP en pacientes con COVID-19 y determind un punto de corte de 88.64 pg/mL
para predecir muerte intrahospitalaria, con una sensibilidad del 100% y una
especificidad del 66,67%; aquellos individuos con valores de NT-proBNP por
encima del punto de corte presentaron un incremento importante en el riesgo de
muerte. (Gao L, 2020)

El género es otro de los factores que modifica los niveles de péptido natriurético
cerebral, presentandose valores mas bajos en mujeres que en hombres. La
enfermedad renal crénica también modifica de manera importante los valores
basales al disminuir la depuracion de los péptidos natriuréticos, esto hace que se
altere su precision diagnoéstica y por lo tanto se ha recomendado cambiar los
diferentes puntos de corte para los péptidos que se ajustan segun la depuracion de
creatinina (McCullough PA, 2003, Burke MA, 2007).
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Por otra parte, el peso tiene una relacién inversa por lo que ha sido denominado la
“paradoja del peso” y consiste en niveles mas bajos de péptido natriurético cerebral
cuanto mayor peso tenga el paciente, explicado posiblemente por peptidasas
producidas por el mayor numero de adipocitos en estos pacientes. La variabilidad
bioldgica: existe una variabilidad intraindividual ya demostrada, que para el péptido
natriurético cerebral puede ser de hasta el 43% y para el N-terminal pro-péptido
natriurético cerebral de hasta 23%. Por lo que se propone que, para mayor utilidad
en el seguimiento de estos pacientes, se debe conocer su valor en peso seco (Tang
WH, 2002).

Algunos autores han encontrado mayor prevalencia del sexo masculino y un
incremento en la tasa de mortalidad en aquellos pacientes con dos o mas
comorbilidades tales como obesidad, hipertensién arterial (HTA), diabetes mellitus
(DM) y enfermedad cardiovascular (ECV) (He F, 2019)

Deng et al reporté que si bien la mayoria de pacientes internados por COVID-19
presentaba valores de troponina normales al momento de admision hospitalaria,
estos valores se incrementaron en el tiempo de estancia hospitalaria, especialmente
entre aquellos pacientes que no sobrevivieron presentandose el pico maximo en la
semana previa al fallecimiento (Deng, Q, 2020). +

Wu Z y Mcgoogan (2019) registraron 634.835 casos confirmados de infeccion por
COVID-19, 29.957 muertes en 196 paises; experimentd una primo infeccién, de
estos el 81% curso con infeccion leve, con una mortalidad total de 2.3%, y en los
criticos se documento una mortalidad cercana al 50%. En otra cohorte de Wuhan,
el porcentaje de pacientes que requirieron UCI fue del 26%; por SDRA el 60%, 40%
por arritmias y 30% debido a choque.

Los pacientes con COVID-19 pueden evidenciar incrementos en los niveles tanto
del péptido natriurético cerebral (BNP) como del NT-proBNP; sin embargo, hasta el
momento, la razén de su hallazgo es incierto y no necesariamente indica el
desarrollo de insuficiencia cardiaca a menos que haya evidencia clinica de esta.
(Januzzi JL Jr, 2020).

Un estudio de 54 pacientes que analizé el valor prondstico del NT-proBNP en
pacientes con COVID-19, mostré que los individuos que presentaban valores
mayores de NT-proBNP también tuvieron otros parametros de laboratorio asociados
a la infeccion (proteina C reactiva y valor absoluto de linfocitos) peores al del grupo
de pacientes que presentd niveles menores de NT-proBNP. El grupo con valores
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mas altos de NT-proBNP tuvo menor sobrevida que el grupo con valores de PN mas
bajos (p<0.001)

Por lo tanto, el aumento en los PN que se observa en pacientes con COVID-19
podria ser producto de la injuria miocérdica, consecuencia del estrés cardiaco,
producto de la tormenta inflamatoria sistémica o resultado de una insuficiencia
cardiaca concomitante con la infeccién viral (Gao L, 2020).

En resumen, la American Heart Association y la European Society of Cardiology
apoyan el uso de la determinacion de los niveles de péptidos natriuréticos (péptido
natriurético cerebral o BNP y NT-pro-péptido natriurético cerebral o NT-proBNP) en
la evaluacién y estratificacion del riesgo de pacientes con sospecha clinica de falla
cardiaca, pero en quienes el diagnostico no es evidente. (Dicksstein K, 2008, Hunt
SA, 2009).
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5. PREGUNTA DE INVESTIGACION

5.1 PREGUNTA PICO

¢, Cual es la correlacion entre los niveles séricos del pro-BNP y el desenlace de los
pacientes con diagnostico de neumonia grave por SARS-COV2, atendidos en una
unidad de cuidado intensivo del Hospital Universitario Hernando Moncaleano
Perdomo de la ciudad de Neiva entre los afios 2020 y 20217
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6. MARCO TEORICO

6.1 MORFOLOGIA DEL VIRUS SARS-COV2

Los coronavirus son virus ARN grandes de cadena sencilla, que infectan a los
humanos, pero también a una amplia gama de animales. Descritos por primera vez
en 1966, los coronavirus tienen una morfologia esférica o pleomorfica, con un
diametro de 60 nm a 140 nm y picos distintivos, que van desde 9 nm a 12 nm, con
un nucleo central y proyecciones de superficie que se asemejan a una corona solar,
de donde se deriva su nombre. Existen varias subfamilias de coronavirus: alfa, beta,
gamma y delta. Los coronavirus alfa y beta aparentemente se originan de
mamiferos, en particular de murciélagos, e infectan a los seres humanos (Rios-
Gonzalez, 2019).

Un aspecto importante en la transmision es el hecho de que las personas son
infecciosas incluso antes del inicio de los sintomas, y esta forma de transmision se
atribuye hasta 40 a 50% de los casos (He X, 2020).

Se han descrito diferentes formas de transmision ligadas a la capacidad del virus de
permanecer en el aire o en superficies, y otras mas como la diseminacién fecal-oral
gue no se encuentran bien estudiada (Van Doremalen, 2020).

Actualmente, los niveles de NT-proBNP aumentados se asocian con mayor riesgo
de complicaciones y peor desenlace en estos pacientes con infeccion por COVID.
Investigar estos marcadores prondsticos podria anticipar a tomar medidas
terapéuticas mas tempranas en la unidad de cuidados intensivos (Huang C, 2020).

El NT-proBNP presente en los pacientes con neumonia adquirida en la comunidad
(NAC) podria ser un poderoso predictor independiente de mortalidad. Los valores
de corte para predecir la mortalidad a los 30 dias son muy variables de un estudio
a otro, para algunos autores podria ser 1434,5 pg/mL y para otros 1795,5 pg/mL. El
valor de corte para predecir el resultado adverso de los pacientes graves con
COVID-19 muchas veces difiere del utilizado para diagnosticar insuficiencia
cardiaca (450 pg/ml durante < 50 afios, 900 pg/ml durante 50 a 75 afios y 1800
pg/ml en > 75 afios) (Lavayen Alarcon 2019).
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6.2 DIAGNOSTICO DE LA INFECCION POR SARS-COV2

En este punto debemos aclarar dos aspectos relevantes. El diagnostico de infeccion
por el virus se presenta con la deteccion de SARS-CoV-2 mediante la prueba de
PCR de un hisopo nasofaringeo u otra muestra que tenga un rendimiento lo
suficientemente bueno (Lazcano-Ponce, 2020). Segun datos registrados en China,
el 81% de las personas con Covid-19 presentaban una enfermedad leve o
moderada (incluidas personas sin neumonia o con neumonia leve), lel 14% una
enfermedad grave y el 5% tenian enfermedad critica. También se establecido como
prueba diagndstica la aplicacion del Antigeno rapido de SARS-CoV-2, esta prueba
estd basada en la deteccion del antigeno de la nucleocépside (N) del SARS-CoV-2
en muestra tomada de la mucosa respiratoria. Técnica muy similar a la desarrollada
durante las pruebas rapidas de la influenza.

El segundo aspecto es el diagnostico de SDRA leve, moderado y severo debido a
neumonia por SARS-COV-2, el cual se realiza mediante la definicion de Berlin en
donde se propusieron tres categorias de SDRA basadas en la gravedad de la
hipoxemia (Leve (200 mm Hg <PaO2 / FIO2 300 mm Hg), Moderada (100 mm Hg
<Pa02 / FIO2 200 mm Hg), Grave (PaO2 / FIO2 <100 mmHg), junto con criterios
explicitos relacionados con el momento del inicio del sindrome, el origen del edema
y los hallazgos de la radiografia de torax.

La definicion de Berlin tiene una validez predictiva significativamente mayor para la
mortalidad que la definicién previa de la Conferencia de Consenso Americano-
europea, ademas Berlin esta respaldada por la American Thoracic Society (ATS) y
la Society of Critical Care Medicine (SCCM) (Rubenfeld G. D, 2012).

Aunqgue la definicion de Berlin superd varias de las limitaciones de la AECC al definir
el SDRA, las cuatro caracteristicas clinicas principales requeridas para establecer
un diagnéstico de SDRA (es decir, el momento de la falla respiratoria en relacion
con el evento incitador, el origen no hidrostatico de la enfermedad pulmonar edema,
hallazgos de la radiografia de térax y grado de hipoxemia) son similares en los
criterios de AECC vy Berlin. Establecer la causa del edema pulmonar e interpretar
las radiografias de térax necesarias para cumplir con los criterios diagndsticos del
ARDS son dos areas en las que la interpretacion del médico puede llevar a que no
se reconozca el SDRA cuando esta presente, lo que lleva a un tratamiento
insuficiente de la enfermedad. Es por esta razén que surge la necesidad para el
intensivista de contar con herramientas que hagan sospechar un SDRA grave y
adelantarse en el tiempo a futuras complicaciones, es aca donde entran a tomar un
papel relevante los niveles severamente elevados de NT-proBNP.
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Los pacientes que presentan signos y sintomas leves normalmente no necesitan
una evaluacion adicional a la clinica y segun el perfil de riesgo, puesto que es
posible que la infeccion se resuelva sin afectaciones mayores. Sin embargo,
algunos de los pacientes que presentan sintomatologia leve al inicio, podréan
presentar posteriormente un deterioro clinico precipitado alrededor de la segunda
semana de la infeccion (Wu C, 2020).

6.3 CARACTERISTICAS DE CASOS FATALES EN SDRA (ICHIKADO K, 2019)

Muerte temprana (< 7 dias después del diagndstico).

APACHE Il > 28 puntos.

SOFA > 12 (FOM).

Uso de vasopresores + acidosis metabdlica severa + biomarcadores basales altos.
PaO2/FiO2 <110 (hipoxemia refractaria).

Puntuacion de CID > 4.

Tormenta de citoquinas.

Fibroproliferacion tardia en TACAR.

SDRA debido a choque séptico pulmonar con identificacién de S. pneumoniae.
Fenotipo 2 (hiperinflamacion): son el 35% de los SDRA.

El uso previo de AB y la terapia AB inadecuada se asocia de forma independiente
con la mortalidad a los 30 dias.

6.4 ENFERMEDAD GRAVE (HUANG C, 2020)

Tempranamente presentan sintomas como fiebre y tos, quiza acompafiados de
sintomas gastrointestinales como diarrea. La enfermedad usualmente progresa
alrededor de una semana con disnea y cianosis central, la SpO2 es menor de 92%
con manifestaciones de hipoxemia.

6.5 ENFERMEDAD CRITICA (CARDENAS VELASCO, 2021)

Ademas de los sintomas de enfermedad grave puede progresar rapidamente a
SDRA y choque, encefalopatia, dafio miocardico, disfuncion de la coagulacion y
dafio renal.
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6.6 TRATAMIENTO DE INFECCION GRAVE POR COVID-19

6.6.1 Sedacion moderada. Menor riesgo de delirio, menos disfuncion del diafragma,
menor debilidad adquirida en la UCI.

6.6.2 Cisatracurio. Limita la aparicion de fendémenos potencialmente dafiinos
durante la ventilacibn mecénica, incluida la activacion inversa (es decir,
contracciones musculares diafragmaticas desencadenadas por respiraciones
controladas del ventilador), pendelluft (es decir, movimiento de aire dentro del
pulmoén desde regiones no dependientes a dependientes sin un cambio en el
volumen tidal), y la asincronia paciente-ventilador (es decir, en la que los esfuerzos
respiratorios del paciente no estan sincronizados con las respiraciones iniciadas por
el ventilador).

6.7 FIO2

La necesaria para evitar la hiperoxia.

e Aspirina, estatinas, agonistas 2
Sin estudios fuertes y con pobre evidencia.

e VMI con parametros protectores
Definitivamente si.

¢ Posicionamiento prono temprano por minimo 16 horas
Si cumple con criterios, definitivamente si.

¢ Ventilacion oscilatoria de alta frecuencia (VAFO)
Sin estudios fuertes y con pobre evidencia.

e Maniobras de reclutamiento pulmonar
Sin estudios fuertes y con pobre evidencia.
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¢ Eliminacién extracorporea de diéxido de carbono (ECCO2R)
Interesante, pero sin estudios fuertes y con pobre evidencia.

e Oxigenacion a través de membrana extracorpérea venosa (ECMO)
Solo en casos especiales.

¢ Presion positiva el final de la espiratoria (PEEP)
La que el paciente necesite.

e Albuterol, vitamina C, vitamina D
Sin estudios fuertes y con pobre evidencia.

¢ Dexametasona, methylprednisolone
Solo en un grupo selecto con neumonia en organizacion.

e Acidos grasos omega-3, surfactante, 6xido nitrico
Sin estudios fuertes y con pobre evidencia.

e Trombo profilaxis
Definitivamente si.

Ahora teniendo en cuenta que las manifestaciones clinicas respiratorias son las
predominantes en el covid-19, la enfermedad cardiolégica cobra una gran
importancia en el curso de la enfermedad. De hecho, la insuficiencia cardiaca es
una de las complicaciones mas frecuentes en los pacientes con covid-19. Esto
parece estar directamente relacionada con la funcién que desarrolla la enzima de
conversion de la angiotensina 2 (ECA2). Esta es fundamental para el curso de la
infeccion del virus, y a su vez tiene una alta expresion en el corazoén, participando
en su fisiopatologia (Y.Y. Zheng, 2020).

Independientemente de la etiologia, la presentacion de injuria cardiaca, cuantificada
por la hs-cTnT y la NT-proBNP al ingreso, es considerado un factor prondéstico de
complicaciones graves en la COVID-19 y por tal razon se deberia tener una mayor
vigilancia para anticiparnos a la necesidad de tratamientos mas avanzados. Deng
(2020) observaron una elevacion de los biomarcadores cardiacos previamente al
fallecimiento de los pacientes con COVID-19 graves.
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6.8 N-TERMINAL -PEPTIDO NATRIURETICO CEREBRAL (N-TERMINAL-
PROBNP)

En la base de datos PubMed existen mas de 24.000 articulos relacionados con los
péptidos natriuréticos y 11.000 de éstos en el contexto de la enfermedad
cardiovascular. Es de esperar que un sistema tan ligado a los estados de
sobrecarga de volumen y de presion resulte Gtil en la evaluacion de la principal
enfermedad en la préactica clinica de la cardiologia.

Son muchas las guias que han adoptado el uso del péptido natriurético cerebral y
de la porciébn N-terminal del péptido en el contexto de esta enfermedad,
principalmente para el diagnostico, prondstico y tratamiento.

Se han identificado cuatro tipos de Péptidos Natriuréticos, tres de ellos se
encuentran en los mamiferos: el ANP o péptido natriurético atrial, el BNP o NT-
péptido natriurético cerebral y el CNP o péptido natriurético tipo C (Manzur F, 2013).

Este sistema de péptidos se activa principalmente por la dilatacién ventricular y tiene
efectos hemodinamicos y miocéardicos favorables muy interesantes, ya que retarda
mas que promover la progresion a falla cardiaca; tiene la caracteristica de
contrarrestar los efectos de otros sistemas y el avance en cuanto a sus propiedades
diagnésticas, prondsticas y terapéuticas en diferentes estados de enfermedad
(Giraldo C. S, 2011).

El principal efecto de los péptidos natriuréticos es la proteccién del sistema
cardiovascular de la sobrecarga de volumen. Tiene otros efectos que son la
vasodilataciéon, el aumento del lusitropismo, el antagonismo del sistema renina
angiotensina y modular el sistema nervioso simpético, entre otros.

Los péptidos natriuréticos ejercen su efecto al interactuar sobre tres receptores: los
receptores NPR-A, NPR-B y NPR-C, este ultimo también conocido con el nombre
de receptor de aclaramiento natriurético. El péptido natriurético atrial y el péptido
natriurético cerebral se unen con los receptores que poseen un dominio con
actividad enzimatica (guanilato-ciclasa), que se encuentran en la membrana de los
diferentes tejidos blanco, como son la glandula adrenal, el musculo vascular liso y
el cerebro. El receptor NPR-A se localiza principalmente en el endotelio de grandes
vasos y produce un importante efecto vasodilatador, ademas de efectos
antagonicos sobre el sistema renina-angiotensina al actuar a nivel de las células
renales disminuyendo la liberacién de renina, y en las adrenales disminuyendo la
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liberacion de aldosterona. Se ha descrito otro efecto al parecer mediado por el GMP
ciclico (GMPc) que corresponde al paso de liquido desde el espacio intravascular al
intersticio, lo que induce a una disminucién de la volemia e hipotension.

Cuadro 1. Condiciones asociadas con el aumento en la circulacion de pro-BNP y
NT-BNP.

Estiramiento del miocardio atrial y ventricular (Falla cardiaca aguda o crénica, cor-
pulmonale agudo o crénico).

Hipertrofia ventricular (enfermedad cardiaca hipertensiva).

Expansién de volumen y consecuente aumento de presion/distension (falla renal
o hepatica).

Reduccion del aclaramiento renal (falla renal aguda y crénica, edad avanzada).
Estimulacién neuro hormonal y por citoquinas (sepsis, choque).

Isquemia miocérdica (angina inestable, infarto agudo de miocardio).

Hipoxia (embolismo pulmonar agudo, enfermedad cardiaca congénita cianotica).

Taquicardia (fibrilacion auricular, taquicardia ventricular).
Sexo femenino.

Fuente: National Academy of Clinical Biochemistry and IFCC Committee for Standardization of
Markers of Cardiac Damage Laboratory Medicine practice guidelines: Analytical issues for
biomarkers of heart failure. Circulacién (Apple, 2007).

6.9 FACTORES QUE REDUCEN EL BNP O EL NT-PROBNP

Obesidad.

Edema pulmonar flash.

Etiologia de la insuficiencia cardiaca corriente arriba del ventriculo izquierdo (p. €j.,
insuficiencia mitral aguda, estenosis mitral).

Taponamiento cardiaco.

Constriccion pericéardica.
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El NT-proBNP en su forma activa es un péptido de 32 aminoéacidos,
estructuralmente similar al péptido natriurético atrial, producido principalmente en
los miocitos ventriculares. A pesar de que el péptido natriurético cerebral se
almacena en granulos en las auriculas, el péptido natriurético cerebral no se
almacena en los ventriculos; en estos la produccion del péptido natriurético cerebral
se inicia con el estimulo por el aumento de la presion o del volumen
auriculoventricular, que conlleva a un estiramiento de la pared (Bonet, L. A, 2006).

Cuadro 2. Diferencias entre BNP y Pro-B.

B NP Pro-BNP

Inactivo

Activo hormonalmente
hormonalmente

Vida media: 2 - 20 Vida media: 120
minutos minutos
Eliminacion por
receptores especificos Eliminacion renal
YV endopeptidasas
Valores poco estables Valores estables in
iNn vitro vitro
Tiene receptor No tiene receptor
Test disponibles y Test disponibles y
estudios validados estudios validados

Fuente: https://doi.org/10.1161/CIRCHEARTFAILURE.119.006541, Circulation: Heart Failure. 2020
(Rerth R, 2020)

El principal efecto de los péptidos natriuréticos es la proteccién del sistema
cardiovascular de la sobrecarga de volumen. Tiene otros efectos que son la
vasodilatacién, el aumento del lusitropismo, el antagonismo del sistema renina
encuentra almacenado, sino que su produccién comienza desde el principio con la
expresion de los genes. El precursor pre-proBNP consta de 134 aminoacidos, el
cual es fraccionado para convertirse en proBNP de 108 aminoacidos,
posteriormente fraccionado por una proteasa de serina, la furina, produciéndose dos
polipéptidos de importancia clinica, el residuo inactivo N-terminal de 76
aminodcidos, el N-terminal propéptido natriurético cerebral o NT-proBNP, y la forma
bioldgicamente activa de 32 aminoacidos, el BNP o péptido natriurético cerebral
angiotensina y modular el sistema nervioso simpatico, entre otros (Wills, B, 2016).
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Cuadro 3. Efectos Bioldgicos del Sistema de Péptidos Natriuréticos.

Efectos biologicos del sistema de péptidos natriuréticos Inhibe la actividad del
sistema nervioso simpatico.

Inhibe el sistema renina angiotensina (efecto sobre la hipertrofia y la fibrosis
ventricular).

Disminuye la sensacion de sed.

Produce relajacion del musculo liso vascular e incrementa la permeabilidad
endotelial.

Produce relajacion del musculo liso pulmonar.

Aumenta la natriuresis /diuresis

Aumenta la lipolisis.

Fuente: National Academy of Clinical Biochemistry and IFCC Committee for Standardization of
Markers of Cardiac Damage Laboratory Medicine practice guidelines: Analytical issues for
biomarkers of heart failure. Circulation 2007 (Apple, FS, 2007)

6.10 UTILIDAD CLINICA

Aunqgue los niveles del péptido natri uréticos no reflejan de manera directa el dafio
valvular, si demuestran las consecuencias y ayudan a determinar los posibles
desenlaces adversos de los pacientes, pero hasta ahora las guias no recomiendan
los valores de los péptidos natriuréticos como criterio para realizar algun tipo de
intervencioén valvular Francis Gomez, 2022).

En el sindrome coronario agudo existe informacién prondéstica del valor sérico del
péptido natriurético cerebral en la mortalidad de pacientes con sindrome coronario
agudo y es tan temprana como en las seis primeras horas de iniciado el proceso
isquémico. Recientemente se llevé a cabo un estudio con 2.525 pacientes con
angina inestable e infarto agudo de miocardio sin elevacion del segmento ST (Diaz-
Granados, 2018).
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En diversas enfermedades pulmonares los niveles elevados de péptido natriurético
cerebral podrian brindar una informacién pronostica importante ademas de poder
ser utilizados para la estratificacion del riesgo y monitoreo de la terapia instaurada.
En relacion con el paciente criticamente enfermo, debemos recordar que el NT-
proBNP se encuentra elevado en situaciones de estrés adicionales a las
cardiovasculares, como la sepsis, el trauma mayor o complicaciones quirargicas,
han sido evaluadas mediante la medicién del NT-péptido natriurético cerebral,
encontrdndose una relacion con un pronostico adverso (Evaluacion de nuevas
estrategias diagnosticas en el sindrome de bajo gasto cardiaco postoperatorio)
(Garcia, PC, 2020).

En el contexto del NT-proBNP y el COVID, se evidencian gran nimero de estudios
como el de JC Coddn y Cols que concluyen que el NT-proBNP se eleva con
frecuencia en COVID-19 y este se asocia fuerte e independientemente con la
mortalidad (Rey, J. R., 2022).

En un el estudio de cohorte retrospectivo realizado por Jean Woo Yoo y Cols en
Estados Unidos, donde realizaron toma de NT-proBNP a los pacientes ingresados
por COVID-19 sin antecedentes de insuficiencia cardiaca, evidenciaron que del total
de pacientes internados el 61.4% presentaban NT-proBNP bajo, 20.8% en el limite
y 17.8% alto. La mortalidad fue del 5.8%, 20.6% y 36.4% respectivamente,
Evidenciando con esto que el presentar un valor elevado de NT-proBNP se asocié
con una mayor mortalidad (Calvo-Fernandez, 2021).
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7. METODOLOGIA

7.1 TIPO Y DISENO DE ESTUDIO

El presente trabajo de investigacion se ubica dentro de la taxonomia del método
cientifico como un estudio primario, observacional, descriptivo, en cuanto a su
temporalidad se llevé a cabo de manera retrospectiva.

7.2 CRITERIOS DE SELECCION

Universo. Pacientes mayores de 18 afios ingresados en una Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo (HUHMP) en
la ciudad de Neiva.

7.3 POBLACION

7.3.1 Poblacion de referencia. Pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados
intensivos del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva con
necesidad de terapias de alto flujo y ventilacion mecéanica invasiva

7.3.2 Poblacién objetivo. Paciente hospitalizado  en UCl del
Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva con necesidad de
terapias de alto flujo y ventilacion mecanica invasiva, mayores de 18 afios, admitidos
entre 2020 — 2021.

7.3.3 Poblacibn  accesible. Paciente  hospitalizado en  UCI  del
Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva con necesidad de
terapias de alto flujo y ventilacion mecanica invasiva, mayores de 18 afios, admitidos
entre 2020 — 2021 con datos completos en la historia clinica.

7.4 TAMANO DE MUESTRA

No es necesario un célculo de tamafio muestra debido al reducido namero de
pacientes que conforman el total de la poblacion, razén por la cual se incluyeron
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todos los pacientes ingresados que contaban con reporte de NT-proBNP. En este
sentido, se trata de un muestreo no probabilistico consecutivo.

7.5 CRITERIOS

7.5.1 Criterios de inclusién
Pacientes mayores de 18 afos.

Paciente de la unidad de cuidado intensivo del Hospital Universitario Hernando
Moncaleano Perdomo de Neiva.

Paciente con solicitud de NT-pro-BNP en sus primeros tres dias de ingreso a UCI.

7.5.2 Criterios de exclusién

Paciente con falla cardiaca cronica estadio C y D segun la Asociacion Americana
del Corazén (AHA) y el Colegio Americano de Cardiologia (ACC).

Fibrilacion auricular puramente.
Trasplante cardiaco.
Mujeres en estado gestacional.

Antecedentes con consumo de sustancias psicoactivas.

7.6 RECOLECCION Y ANALISIS DE LA INFORMACION

La recoleccién de los datos se realizé mediante la revision de historias clinicas y se
aplicé un instrumento de informacion disefiado por los investigadores el cual fue
aplicado a la muestra.

7.6.1 Instrumento de recoleccion. Teniendo en cuenta las variables definidas y su
correspondiente operacionalizacion, se elabord un instrumento de recoleccion de
datos.

48



7.6.2 Codificacion y tabulacion. Para el adecuado analisis se operacionalizaron las
variables para el analisis respectivo. La informacién se recopilé en el programa
Excel (Microsoft Office 2019).

7.6.3 Fuentes de informacién. La informacion se obtuvo a partir de fuentes primarias
y secundarias, con revision de las historias clinicas, resultados de laboratorio y
reporte de estudios radiograficos.

7.6.4 Andlisis estadistico. Luego de la recoleccion de datos, organizacion,
tabulacion y codificacién de las variables, se realizé el analisis en el programa
estadistico SPSS V.25.

El andlisis en primera instancia fue univariado, en donde para las variables
cuantitativas se establecieron medidas de tendencia central y de dispersién; para
las variables cualitativas de escala nominal medidas de frecuencia.

Posterior al andlisis descriptivo se realiz6 un analisis inferencial, definiendo en
primer lugar la normalidad de las variables cuantitativas mediante la prueba de
Kolmogorov-Smirnov, asi se determinaron los métodos paramétricos y no
paramétricos, para proceder a la realizacibn de métodos de comparacion,
asociacion, correlacion entre las variables.

7.7 ENTIDADES PARTICIPANTES Y TIPO DE PARTICIPACION

7.7.1 Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo. Instituciéon donde se
obtuvo la muestra de los pacientes de acuerdo con los criterios de inclusién y donde
se realizaron las pruebas de laboratorios solicitadas a los pacientes.

7.7.2 Universidad Surcolombiana. Centro de estudios al cual pertenece el
investigador principal, y coinvestigadores, quienes llevaron a cabo la elaboracion
del proyecto y su respectivo analisis.

Las instituciones participantes NO tienen ningun conflicto de interés con la industria
farmacéutica o con organizaciones privadas, el propdsito de este proyecto es
generar conocimiento cientifico que beneficie a los pacientes y a las diferentes
sociedades cientificas de la ciudad de Neiva y del departamento del Huila como a
nivel Nacional.
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Cuadro 4. Operacionalizacion de variables.

Variable Definiciéon Categorias Naturaleza Escala
Numero de
Numero de caso identificacion de Indlvldgal por Cualitativa  Ordinal
caso dado por el paciente
investigador
Numero de
Identificacién . do.c.ume.r}to de Indel.Jal por Cualitativa  Ordinal
identificacion Unico paciente
del paciente.
Tiempo transcurrido .
. ~ L Continua
Edad desde el nacimiento ARnos Cuantitativa .
. de Razdn
del paciente
Diferenciacion Masculino
Género sexual biolégica de Cualitativa  Nominal
cada paciente Femenino
Peso Peso ef‘ kg del Kilogramos Cuantitativa Contmufa
paciente de Razdn
Talla Talla ep m del Metros Cuantitativa Contlnu,a
paciente de Razdn
indi m L ntin
IMC dice de masa Kg/m? Cuantitativa COntiNUa
corporal del paciente de Razon
Tipo de prueba . . Positiva 6 o Continua
. ) PCR 06 Antigeno . Cualitativa ,
diagnostica de COVID ( geno) negativa de Razdn
Presencia de
enfermedad S
ulmonar obstructiva — .
EPOC P . Cualitativa  Nominal
croénica
concomitante en el
paciente. No
Hipertension Por antfagedente Si Cualitativa  Nominal
Clinico no
Presencia de
Obesidad ob§3|dad Si Cualitativa  Nominal
concomitante en el
paciente No
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Variable Definicion Categorias Naturaleza Escala
Presencia de
Diabetes mellitus dlabetgs mellitus Si Cualitativa  Nominal
concomitante en el
paciente. No
Presencia de
nferm renal
Enfermedad renal ente ‘?df"‘d ena Si L )
L. cronica Cualitativa  Nominal
Croénica )
concomitante en el
paciente. No
Presencia de falla
Falla cardiaca cardlaca Si Cualitativa  Nominal
concomitante en el
paciente. No
Registro en grados
centigrados de la Continua
L. Grados o
Temperatura temperatura maxima . Cuantitativa de
. centigrados (°C) .
y minima del intervalo
paciente.
Péptido Natriurético
Pro-BNP Cerebral medido en Pg/L Cuantitativa Nominal
sangre
Valor en gr/dl de la .
. ) . o Continua
Hemoglobina hemoglobina medida gr/dl Cuantitativa .
de Razoén
en sangre.
Valor en porcentaje Continua
Hematocrito (%) del hematocrito % Cuantitativa P
de Razoén
calculado en sangre.
Plaguetas Valor en miles Mm3uL Cuantitativa Nominal
Recuento
. leucocitario medido o .
Leucocitos , Cel/ul Cuantitativa Discreta
en sangre en células
por microlitro.
Neutrofilos Numero Mm®uL Cuantitativa nominal
Linfocitos Numero Mm3uL Cuantlt.atlva
Nominal
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Variable Definiciéon Categorias Naturaleza Escala
Numero de dias
calendario que el
Estancia en UCI pac-lenlte estuvo Dias Cuantitativa Contmu,a
hospitalizado en la de Razén
unidad de cuidados
intensivos
Transaminasas Valor de TGO o TGP Si Cualitativa Nominal
Elevadas mayor a 100 U/L N
o
Valor medido de la
transaminasa Continua
TGO glutamico- U/L Cuantitativa .
.. de Razén
oxalacética en
sangre.
Valor medido de la
TGP t'rar_15am.|n’a_sa U/L Cuantitativa Contlnuf’sl
glutamico-pirdvica en de Razon
sangre.
DHL Deshlc!rogenasa Cualitativa Nominal
Lactica
Nitrégeno ureico (BUN) Valor medido en Mg/dl Cuantitativa Nominal
sangre
Creatinina Valor medido en Mg/dl Cuantitativa Nominal
sangre
Troponina Valor medido en Ng/dl Cuantitativa Nominal
sangre
. Valor medido en
Ferritina
sangre
Procalcitonina Valor medido en Ng/dI Cuantitativa Nominal
sangre
Dimero D (DD) Valor medido en
sangre
Proteina C reactiva Valor medido en Ng/dl Cuantitativa  Nominal
(PCR) sangre
Tiempo de
Tiempos de tromboplastina (TP o .
P . P .( ) segundos Cuantitativa Nominal
coagulacion y Tiempos parcial de
tromboplastina (TPT)
. Ph, pco2, p92, BE, .Valores en Multicategor .
Gases Arteriales Saturacion, . . Nominal
sangre arterial ica
P/F.Lactato
Imagen de radlografla Descriptiva Observacional Ordinal
de térax
Sopqrte de oxigeno al i Tipo de soprtg al L/min Cualitativa  Nominal
ingreso a UCI ingreso a la unidad.
Destino Final Al Egreso de la Vivo/muerto Cualitativa  Nominal

unidsd
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8. CONSIDERACIONES ETICAS

Segun la Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de salud, en su Articulo 11,
menciona que la presente investigacion es de riesgo minimo, debido a que los
estudios prospectivos que emplean el registro de datos se realizan a través de
procedimientos comunes consistentes en: examenes fisicos o sicologicos de
diagndstico o tratamientos rutinario. Es importante resaltar que el presente estudio
tiene como pilar principal salvaguardar la informacion obtenida de la historia clinica
y los datos que ella contiene.

De igual forma, se van a proteger y defender los derechos de los pacientes al no
ser publicados sus nombres, y todos sus datos personales permaneceran en total
confidencialidad por parte de los investigadores.

La participacion en el estudio no tiene ningln costo para el paciente y sus resultados
servirdn de guia para los diferentes profesionales e instituciones de salud en el
manejo adecuado de los pacientes COVID-19.

Los investigadores se acogen a los principios bioéticos de autonomia,
confidencialidad, beneficencia y no maleficencia. Se realizara una retroalimentacién
con los datos encontrados en el estudio a la institucion encargada de prestar los
servicios de salud y la comunidad cientifica del area de la salud. El protocolo de
investigacion fue sometido a evaluacion por parte del comité de Bioética del Hospital
Universitario Hernando Moncaleano Perdomo, el 31 de agosto de 2021, obteniendo
el acta de aprobacién nimero 008-011respectiva para su ejecucion.
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9. RESULTADOS

Se incluyeron 157 pacientes con diagnéstico de neumonia por SARS-COV2
atendidos en una institucion de tercer nivel del sur de Colombia, entre el 01 de enero
del afio 2020 y el 31 de diciembre del afio 2021.

De manera inicial en el andlisis univariado se establecié el predominio del sexo
masculino (58,6%), con una media de edad de 59,5 afios, desviacion estandar 13,4
afos, valor minimo de 22 afos y valor maximo de 93 afos, principalmente casados
en el 41,4%, procedentes del area urbana en el 87,3% y de la ciudad de Neiva en
el departamento del Huila en el 66,9% de los casos (Ver tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas Sociodemogréficas de los pacientes con Diagnostico de
Infeccion por SARS-COV-2 atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la
ciudad de Neiva — Huila, (n=157).

EDAD (anos)

Media, (desviacion estandar) 59,5 (1.3,4)
SEXO N
Masculino o2 (58,6)
Femenino 65 (41.,4)
ESTADO CINVIL N
Casado 65 (41,4)
Separado 2 @a,3
Soltero 490 (31,2)
Union libre 27 (A7,.2)
Viudo 13 (8,3)
AREA DE PROCEDENCIA N
Urbana 137 (87,3)
Rural 20 (A.2,7)
LUGAR DE PROCEDENCIA N
Alipe 1 (0,6)
Algeciras (huila) a4 (2,.5)
La argentina (huila) 2 (@a,3
Baraya (huila) 1 (0,6)
Bogota D.C 1 (0,6)
Campoalegre (huila) 5 (@@3.2)
Colombia (huila) 3 (1,92
Florencia (caqueta) 3 (A,9)
Garzon (huila) a4 (2,.5)
Hobo (huila) 1(0,6)
La plata (huila) 3 (1,9
Neiva (huila) 105 (66,9)
Palerrmo (huila) 3 (A,9)
Paujil (caqueta) 1 (0,6)
Pitalito (huila) 6 (3.8)
Puerto rico (caqueta) 2 (.33
Rivera (huila) 2 (a,3
San \/lce'nte del caguan 1 (O.6)
(caqueta)

Santa maria (huila) 1 (0,6)
Suaza (huila) 1 (0,6)
Tello (huila) 1 (0,6)
Teruel (huila) 2 (.3
Timana (huila) 1 (0,6)
Y aguara (huila) 3 (1,9)
DA TOS Total (In= 157

De manera inicial se realiz6 el andlisis de distribucién de la normalidad para las
variables cuantitativas para establecer la distribucion de cada una de ellas, basado
en la prueba de Kolmogorov-Smirnov para muestras mayores de 60 datos,
estableciéndose para la mayoria de las variables distribucién no normal con valores
de significancia menores a 0,05.
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Variables como la edad, el recuento plaguetario al ingreso a urgencias, tiempo
parcial de tromboplastina (TPT) al ingreso a urgencias, valores de sodio y cloro al
ingreso a urgencias, recuento de plaquetas al ingreso a la unidad de cuidado
intensivo (UCI), hematocrito en UCI, TPT al ingreso a UCI, lactato al ingreso a UCI
y sodio al ingreso a UCI, se documentaron valores de significancia mayores a 0,05
lo que plantea distribucién normal (Ver tabla 2).

Tabla 2. Distribucion segun las Pruebas de Normalidad de las Variables
Cuantitativas de los Pacientes con Diagndstico de Infeccion por SARS-COV-2
atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la Ciudad de Neiva, Huila.

Datos Iniciales ’Ko_lmogorov—Smirnova _ o Shapiro-Wilk _
Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.

EDAD 0,076 150 0,034 0,985 150 0,097
PESO 0,118 150 (6] 0,939 150 (0]
TALLA 0,102 150 0,001 0,98 150 0,031
IMC 0,094 150 0,002 0,932 150 (0]
DIAS PRE
HOSPITALIZACION 0,199 153 (6] 0,689 153 (0]
DIAS UCI 0,145 153 (6] 0,883 153 (6]
TEMPERATURA 0,491 140 (6] 0,074 140 (6]
FRECUENCIA CARDIACA 0,079 140 0,031 0,988 140 0,291
TAS 0,316 140 (6] 0,236 140 (0]
TAD 0,096 140 0,003 0,974 140 0,009
TAM 0,239 140 o 0,428 140 (0]
SPO2 0,188 140 (6] 0,851 140 (0]
FRECUENCIA
RESPIRATORIA 0,175 140 (6] 0,857 140 (0]
LEUCOCITOS 0,131 139 (6] 0,714 139 (6]
NEUTROFILOS 0,088 139 0,01 0,936 139 (0]
LINFOCITOS 0,265 139 o 0,587 139 (6]
PLAQUETAS 0,055 139 0,200 0,979 139 0,03
HEMOGLOBINA 0,151 139 (0] 0,96 139 (0]
HEMATOCRITO 0,094 139 0,005 0,977 139 0,02
CREATININA 0,233 116 (6] 0,663 116 (0]
BUN 0,134 116 o 0,819 116 (0]
LDH 0,114 116 0,001 0,878 116 (0]
DIMERO D 0,305 116 (6] 0,541 116 (6]
PCR 0,228 116 o 0,536 116 (0]
FERRITINA 0,216 116 (6] 0,715 116 (6]
TGO 0,315 73 (6] 0,401 73 (6]
TGP 0,351 73 (o] 0,345 73 (0]
TP 0,197 73 (6] 0,812 73 (0]
TPT 0,059 73 0,200" 0,973 73 0,117
INR 0,263 73 (0] 0,82 73 (0]
GLICEMIA 0,141 73 0,001 0,887 73 (0]
PH 0,296 91 (6] 0,658 91 (0]
PCO2 0,236 91 (0] 0,779 91 (0]
PO2 0,161 91 o 0,877 91 (0]
FIO2 0,152 91 (6] 0,906 91 (0]
SATO2 0,426 91 (0] 0,617 91 (0]
PAFI 0,142 91 (6] 0,919 91 (0]
LEUCOCITOS UCI 0,135 151 (0] 0,751 151 o
LACTATO 0,18 66 (6] 0,796 66 (0]
BE 0,155 66 (6] 0,887 66 (0]
HCO3 0,413 66 (0] 0,191 66 (0]
SODIO 0,102 66 0,088 0,972 66 0,14
POTASIO 0,321 66 (6] 0,274 66 (0]
CLORO 0,096 66 0,200" 0,987 66 0,704
CALCIO 0,235 66 6] 0,579 66 (0]
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i hapiro-Wilk
Datos en UCI Kolmogorow-Smirnov? Shapiro-Wi

Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
NEUTROFILOS UCI 0,117 151 0 0,92 151 0
LINFOCITOS UCI 0,272 151 0 0,532 151 0
PLAQUETAS UCI 0,033 151 0,200 0,993 151 0,675
HEMOGLOBINA UCI 0,536 151 0 0,121 151 0
HEMATOCRITO UCI 0,052 151 0,200 0,99 151 0,333
CREATININA UCI 0,287 18 0 0,578 18 0
BUN UCI 0,536 18 0 0,254 18 0
LDH UCI 0,28 18 0,001 0,744 18 0
DIMERO D UCI 0,218 18 0,024 0,767 18 0,001
PCR UCI 0,206 18 0,043 0,829 18 0,004
PROCALCITONINA UCI 0,496 18 0 0,279 18 0
TGO UCI 0,217 36 0 0,676 36 0
TGP UCI 0,216 36 0 0,813 36 0
PCR UCI 0,19 36 0,002 0,897 36 0,003
TP UCI 0,394 36 0 0,246 36 0
TPT UCI 0,117 36 0,200 0,946 36 0,081
INR UCI 0,42 36 0 0,241 36 0
PRO-BNP UCI 0,295 157 0 0,593 157 0
PH 0,512 140 0 0,079 140 0
PCO2 0,193 140 0 0,855 140 0
PO2 0,179 140 0 0,777 140 0
FIO2 0,527 140 0 0,135 140 0
PAFI 0,178 140 0 0,824 140 0
LACTATO 0,109 53 0,164 0,937 53 0,008
BE 0,14 53 0,011 0,952 53 0,032
HCO3 0,19 53 0 0,859 53 0
SODIO 0,097 53 0,200 0,923 53 0,002
POTASIO 0,147 53 0,006 0,913 53 0,001
CLORO 0,172 53 0 0,895 53 0
CALCIO 0,456 53 0 0,168 53 0

Con relacion a las variables clinicas, la mediana del peso fue de 62 kg, (RI: 18,2
kg), para la talla la mediana fue de 1,65 metros, (RI: 0,1), y para el indice de masa
corporal (IMC) fue de 29,55 kg/mts? (RI 8,83) (Ver tabla 3).

En cuanto a los dias de evolucion de los sintomas previo a la hospitalizacion, la
mediana fue de 9 dias, (RI: 4 dias) y los dias de estancia en UCI la mediana fue de
11 dias, (RI: 10 dias)
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Tabla 3. Distribucion segun la edad, el peso, la talla, IMC, dias de evolucion de los
sintomas previo a la Hospitalizacion y dias de estancia en UCI de los pacientes con
diagnéstico de infeccidn por SARS-COV-2 atendidos en una Unidad de cuidado
intensivo de la ciudad de Neiva — Huila, (n=157).

» Edad C . Estanciaen
Estadisticos (i) Peso(kg) Talla (mts) (Kg/mtsz) hospne}hzamon u ()
(dias)
Vélido 57 180 150 150 157 153
Perdidos 0 1 1 [ 0 4
Media 602675 8% 1645 30,69 9.9 13,69

050 de intenalo de confianza. Limite inferior 574226 8005 1632 29,629 872 12,24
para la media Limitesuperior 617507 8586 1650 3168 1057 1515

Mediana 62 80 165 295 9 1
Desuiacion estandar 1359222 18024 0,08% 623629 6,476 9,126
Varianza 184748 324864 0007 40487 41945 83,28
Rango 100 04 39,6 51 51
Minimo 2 50 15 194 1 l
Méximo B 10 19 59 58 58
Rango intercuartil 85 0 01 88 4 10
Percentil 25 55 10 1588 A7 1 15
Percenti 50 62 80 LB 295 9 11
Percentl 75 10 %0 L7 34505 11 175

IMC: indice de masa corporal, UCI: Unidad de cuidado intensivo.

La comorbilidad mas frecuentemente reportada fue la hipertensién arterial en el
50,3%, seguido de la obesidad en el 31,8% y la diabetes mellitus en el 28,7%. En
menor proporcién se reportd la enfermedad pulmonar obstructiva crénica en el
12,1%, la enfermedad renal crénica en el 10,2% y el tabaquismo con el 9,6 % (Ver
Grafica 1)
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Grafica 1. Distribucion segun las Comorbilidades de los Pacientes con Diagndstico
de Neumonia por SARS-COV-2 Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de
la Ciudad de Neiva — Huila, (n=157).
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HTA: Hipertension arterial, EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica, VIH:
virus de inmunodeficiencia humana

En cuanto a la distribucion segun el tipo de prueba utilizada para la confirmacion del
diagndstico, la RT- PCR para SARS COV-2 fue realizada en el 83,4 % y en el 16,6%
se utilizé la prueba de antigeno (Ver grafica 2).
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Grafica 2. Distribucion segun el tipo de prueba utilizada para la confirmacion del
Diagndstico de Neumonia por el Virus SARSCoV2, (n=157).

PRUEBA DIAGNOSTICA COVID -19

CIANTIGENO
ERT-PCR

El principal sintoma reportado fue la disnea (dificultad respiratoria) en el 73,2% de
los casos, seguido de tos en el 67,5%, la adinamia se present6 en el 60,5% y la
fiebre en el 59,2%. Otros sintomas descritos en menor proporcién fueron la cefalea,
diarrea, odinofagia, anosmia y rinorrea (Ver grafica 3).

Grafica 3. Distribucion segun los sintomas de los pacientes con diagndstico de
infeccién por SARS-COV-2 atendidos en una Unidad de cuidado intensivo de la
ciudad de Neiva — Huila, (n=157).
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La mediana de temperatura fue de 36,5 °C (RI: 1 °C), para la frecuencia cardiaca la
mediana fue de 89 latidos por minuto (RI: 27 latidos por minuto), la mediana de
tension arterial sistolica fue de 132 mmHg, (Rl: 30 mmHg), en la tensién arterial
diastolica se reporta una mediana de 78 mmHg, (RI: 15 mmHg) y para la tension
arterial media una mediana de 97 mmHg (RI: 19 mmHg),

En el caso de la saturacidén de oxigeno, se encontré una mediana de 94%, (RI1:11%)
y de la frecuencia respiratoria se describe una mediana de 24 respiraciones por
minuto (RI: 8 respiraciones por minuto) (Ver tabla 4).

Tabla 4. Distribucién segun los principales signos vitales al ingreso al servicio de
urgencias de los pacientes con diagnostico de neumonia por SARS-COV-2
atendidos en una Unidad de cuidado intensivo de la ciudad de Neiva-Huila, (n=157).

Estadisticos femperat FECIC o pp g gpop  TeCuenca
ua  cardiaca respiratoria
Valido 155 157 156 156 157 156 141
Perdidos 2 0 1 1 0 1 16
Media 3,717 9149 1397 7713 9734 9043 24,55
9500 de enelo & e iy 00 LR B 8N DM BL
confianza para la
media Limite superior 85,86 1659 31683 1057 15,15 25,64
Mediana 36,5 89 132 78 97 94 2
Desviacion estandar 26,1579  18,4% 83,06 12466 31,277 8,944 6,639
Varianza 684,236 342,098 68991 15539 978251 79,989 44,078
Rango 33 105 1050 94 430 55 3
Minimo 2 45 80 3 0 45 14
Maximo 362 150 1130 124 430 100 50
Rango intercuartl 1 20 0 15 19 11
Percentil 25 36 8 120 10 87 86 20
Percentil 50 36,5 89 132 78 97 94 p
Percentil 75 37 104 145 85 1045 96 28

FC: Frecuencia cardiaca, TAS: tension arterial sistolica, TAD: Tension arterial
diastolica, TAM: Tension arterial media, SpO2: saturacion arterial de oxigeno
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Se analizo la distribucion de cada una de las variables paraclinicas, teniendo en
cuenta los examenes de apoyo recomendados para los pacientes con diagndstico
de infeccion por SARS-Cov-2.

De los estudios de laboratorio realizados al ingreso a urgencias, se describe en el
hemograma una mediana de leucocitos de 10.300 células por mm?3 (RIl: 6780) para
los neutréfilos de 7665 células por mm3, (RI: 6310), linfocitos de 795 células por
mm?3 (R1:690), hemoglobina de 14 gr/dl (RI: 2 gr/dl), mediana de hematocrito 42%,
(RI: 6,5 %).

En el caso del recuento plaquetario, teniendo en cuenta la distribucion normal se
describe una media de 258.259 células por mm? (Desviacion estandar: 121.343)
(Ver tabla 5).

Tabla 5. Distribucion segun los principales reportes de laboratorios realizados al
ingreso a urgencias de los Pacientes con Diagnostico de Neumonia por SARS-COV-
2, atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila,
(n=157).

Estadisticos Leucocitos Neutrofilos Linfocitos Plaquetas Hemoglobina Hematocrito
Valido 157 148 150 157 157 151
Perdidos 0 9 7 0 0 6
Media 1125291 857681  1032,35 25825914 1372 41,852

o de ienclode Limieinerqy P00 TE269 84S 2500 134 11,119

confianza para la

media " - 12067,93 914179  1261,74 27714095 14,076 42,979
Limite superior
Mediana 10300 7665 675 251000 14 42,8
Desviacion estandar 6350,075  4554,248 1265357 12134334 1,9927 5,7086
Varianza 40323450,3 20741174 1601128,89 1,472E+10 3971 32,588
Rango 63093 25100 9799 687705 12,8 3l
Minimo 1897 900 1 295 6,1 20,6
Maximo 64990 26000 9800 688000 189 51,7
Rango intercuartil 6780 6310 690 143000 2,2 6,5
Percentil 25 7425 4935 440 180000 12,75 385
Percentil 50 10300 7665 675 251000 14 42,8
Percentil 75 14175 113525 10325 326500 15 455
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La mediana de creatinina sérica fue de 0,95 (RI: 0,5), para el nitrdgeno ureico la
mediana fue de 17,8 (RI: 0,07), para la deshidrogenasa lactica (LDH) una mediana
de 439 (RI: 256,5), para el dimero D una mediana de 694 (RI: 1269), la mediana de
proteina C reactiva fue de 13,6 (RI: 17) y para la ferritina una mediana de 1055, (RI:
1346) (Ver tabla 6).

Tabla 6. Distribucion segun los principales reportes de laboratorios realizados al
ingreso a urgencias de los Pacientes con Diagnostico de Neumonia por SARS-COV-
2, atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila,

(n=157).

Estadisticos Creatinina~ BUN LDH  DimeroD  PCR Ferritina
Valido 157 15 139 144 132 151
Perdidos 0 2 18 13 5 6
Media 1% BT 4675 2000546 18773 1614595
HEMEEOR® |\ 0 M8 BLE WETE MM 15
confianza para la
media Limte superior 1,233 22481 50121 200607 23793 1967 264
Mediana 0% M 4 694 1366 105
Desviacion estandar 1819 207624 2450842 33052037 231106 16337259
Varianza 330 431077 60164318 10024311 BHMLI 266906035
Rango 183 1679 16%7 26963 2078 99028
Minimo 05 51 23 3 02 212
Maximo 187 173 1684 27002 208 9924
Rango intercuaril 05 138 25 1269 17 1346
Percentl 25 0,76 127 3% 395 6,78 630,6
Percenti 50 0% 178 439 694 13,66 1055
Percentl 75 11% %8 58 10075 24205 2048

En cuanto a los gases arteriales realizados la unidad de cuidados intensivos (UCI),
la mediana del PH fue de 7,40 (RI: 0,2), para la PCo2 se describe una mediana de
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40 (RI: 3,5), para la PO2 una mediana de 66,9 (RI: 22,4), y para la PAFI una mediana
de 155 (RI: 146) (Ver tabla 7).

Tabla 7. Distribucion segun reportes de los gases arteriales realizados al ingreso a
urgencias de los Pacientes con Diagnéstico de Neumonia por SARS-COV-2,
atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila.

Estadisticos PH PC02 P02 FI02 SATO2 PAFI
Valido 147 151 150 134 98 147
Perdidos 10 6 7 23 59 10
Media 73931 35,33 70922 05317 360,87 17348

95% de intenvalo de

Limite inferior ~ 7,3563 33563 65909 04751 219,07 150,41
confianza para la

mede Limite superior 74072 37,955 75133 (05812 445,371 190,25
Mediana 142 34 66,95 0,52 9 155

Desviacion estandar 011077 9441 204146  0,24657 398,975 94,993

Varianza 0,012 80,133 416,754 0061 159181417 902366
Rango 0,76 10 122,4 0,79 930 422
Minimo 6,78 15 25 0,21 65 25
Maximo 7,54 85 1474 1 995 447
Rango intercuartil 0,07 6,4 224 0,38 843 146
Percentil 25 7,38 30,3 59 0,32 91,98 95
Percentil 50 742 34 66,95 052 96 155
Percentil 75 745 31 19,7 07 935,25 231

La mediana del lactato en gases arteriales fue de 1,65 (RI: 21,2), la mediana de la
base exceso (BE) fue de 2 (RI: 3,5), para el HCOS3 se reporté una mediana de 21,40
(RI: 3,6). En lo relacionado a los electrolitos, la media de sodio en gases arteriales
fue de 137,9 con una desviacion estandar de 3,99, la mediana de potasio fue de
4,07 (RI: 0,9), la media de cloro fue de 100,4 (desviacién estandar de 4,21, y para
el calcio se describe una mediana de 1,10 (RI: 0,1) (Ver tabla 8).
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Tabla 8. Distribucidn segun los reportes de los gases arteriales realizados al Ingreso
a urgencias de los pacientes con diagnéstico de Neumonia por SARS-COV-2,
atendidos en una Unidad de Cuidado intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Estadisticos LACTATO  BE HCO3  NA K CL CA
Valido 126 106 148 145 142 124 2
Perdidos Bl 5 9 12 15 3 3%
Media 20%5 351 2268 137919 4286 100402 1102

Whdeenaote i iy 1506 383 UAM AT ST WG 107
confianza para la

medd  Lmiteswperor 2078 1595 098 139020 5086 101508 115

Mediana 1,65 20 24 138 407 004 11
Desviacion estandar 16885 51155 181301 39968 19802 42176  0,12%
Varianza 2801 26169 38702 15974 391 17788 0017
Rango 15,3 09 217 % 232 26 1
Minimo 0 24 93 124 3 8 09
Maximo 15,3 69 237 150 22 114 19
Rango intercuarti 11 35 36 39 09 46 01
Percentil 25 119 445 196 0 1% 3608 % 1
Percentil 50 1,65 200 24 138 407 004 11
Percentil 75 2308 066 2305 140 455 1025 L5

Se analizaron otros paraclinicos como la transaminasa glutdmica oxalacética (TGO)
con una mediana de 46,9 (RI: 21,2), la transaminasa glutamico pirtvica (TGP) con
una mediana de 48,4 (RI: 46,8), PT con una mediana de 10,85, (RI: 1,5), TPT con
una media de 27,725, desviacién estandar de 4,75. Para el INR una mediana de
0,98, (RI: 0,1), y para el valor de glicemia la mediana fue de 148 mg/dl (RI: 86 mg/dl)
(Ver tabla 9)
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Tabla 9. Distribucidn segun los principales reportes de laboratorios realizados al
ingreso a urgencias de los pacientes con diagnostico de Neumonia por SARS-COV-
2, atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila.

Estadisticos TGO TGP TP TPT INR  GLICEMIA
Valido 123 124 138 110 137 130
Perdidos 34 33 19 47 20 27
Media 73.855 12866 11,806 27,725 1024 166,732
95% deintenvalo de | jite inferior 42,329 45712 10,872 26,605 0,995 154,241
confianza para la
media Limite superior 74,788 146,518 11,654 28,844 1,063 190,789
Mediana 46.9 4845 1085 27,9 0,98 148
Desviacion estandar 1247364 2402187 77128 47591 0,138 74,9454
Varianza 15559,178 57705043 59,487 22,649 0,019  5616,814
Rango 11552 16652 905 26,5 0,8 436,6
Minimo 13,8 6,8 9,5 18,5 0,8 69,4
Méximo 1169 1672 100 45 16 506
Rango intercuartil 21,2 46,8 15 6,4 0,1 86
Percentil 25 35,2 28,7 10,1 24,475 0,93 119,8
Percentil 50 46,9 4845 1085 27,9 0,98 148
Percentil 75 64,5 9145 11625 305 1,06 195

En cuanto al valor de la troponina | de alta sensibilidad realizada al ingreso a
urgencias, la cual fue analizada en 138 pacientes (87,9%) del total de la muestra,
se encontré que el 42,8% de los valores eran positivos y el 57,2% fue reportada
como negativa. (Ver tabla 10, grafica 4).
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Tabla 10. Distribucion segun el reporte de Troponina | de alta sensibilidad, realizada
al ingreso a urgencias en pacientes con diagnéstico de Neumonia por SARS-Cov-
2, atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila
(n=157).

Troponina l n= 157
No realizada 19 (12,1)
Realizada 138 (87,9)
° Positiva 59 (42,8)
° Negativa 79 (57,2)

Grafica 4. Distribucién segun el reporte de Troponina |, realizada al ingreso a
urgencias en pacientes con diagnostico de Neumonia por Sars-cov-2, atendidos en
una Unidad de Cuidado Intensivo (n=138).
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De los estudios de laboratorio realizados al ingreso a la unidad de cuidados
intensivos, se describe en el hemograma una mediana de leucocitos de 11.445
células por mm?3 (RI: 6480), para los neutrdéfilos la mediana fue de 9635 células por
mm?, (RI: 6370), la mediana de linfocitos fue de 620 células por mm?2 (RI: 500), la
mediana del valor de hemoglobina fue de 12,7 gr/dl (RI: 2g/dl), para el hematocrito
la media fue de 39,5% (desviacion estandar de 5,6%) y para las plaquetas, la media
fue de 86835 (desviacion estandar 114.949) (Ver tabla 11).

Tabla 11. Distribucién segun los principales reportes de laboratorios realizados al
ingreso a UCI en los pacientes con diagnostico de Neumonia por SARS-COV-2,
atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila.

Estadisticos Leucocitos  Neutrofilos  Linfocitos ~ Plaquetas  Hemoglobina Hematocrito
Vdlido 156 154 154 156 156 155
Perdidos 1 3 3 1 1 2
Media 121703 1098646 87344 2868359 871,81 39,51
Whdemenalode |imteineior 1063941 100495 70819 0187 0561 36
confianza para la
media Limite superior 1414612 1204866 103,97 30717454 1906,16 40,44

Mediana 11445 9635 620 281000 127 396

Desviacion estandar 7106486 6180288 1014165 11494925 6155913 5,621
Varianza 50389923,18 38195959,72 1028530001 13213331348 3789526832 31,664
Rango 71850 30190 6800 579600 M747 3
Minimo 1020 10 100 10400 1 24
Maximo 12810 30200 6900 590000 44754 5

Rango intercuarti 6480 6370 500 151000 2 1

Percentil 25 88225 15215 3975 203500 116 3,5
Percentil 50 11445 9635 620 281000 127 39,6
Percentl 75 150425 13750 90 358750 14 436

La mediana de creatinina realizada el ingreso a UCI fue de 0,9 mg/dl (RI: 0,8), para
el nitrégeno ureico la mediana de fue 21,5, (RI: 17,9), para la LDH la mediana fue
de 373 con un (RI: 349), para el Dimero D la mediana fue de 1800 (RI1:2929). La
mediana de PCR fue de 11,2, (RI: 10), para la pro calcitonina se determin6 una
mediana de 0,37 (RI: 2). (Ver tabla 12)
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Tabla 12. Distribucidon segun los principales reportes de laboratorios realizados al
ingreso a UCI en los pacientes con diagnostico de Neumonia por SARS-COV-2,
atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Estadisticos CREATININA BUN LDH DIMERO D PCR PROCALCITONINA
Valido 154 154 45 50 55 131
Perdidos 3 3 112 107 102 26
Media 143 607,529 458,4 3355,52 1541 9,39
% deinenalode |imiteinferor 0687 2734831 31238 967,508 4,83 1057
confianza para la
media Limite superior 2,141 7758,898 601,62 3763,625 1321 34,19
Mediana 0,9 215 373 1800 112 0,37
Desviacion estandar 1,5546 5073,8502 235,351 4838,5797 15,08 34,022
Varianza 2,417 25743956,24  55390,109 2341185315 227,402 1157,51
Rango 93 44784 1173 30203 % 245
Minimo 0,3 5 210 85 0 0
Maximo 9,6 44789 1383 30288 % 245
Rango intercuartil 08 179 349 29295 10 2
Percentil 25 0,7 15,325 292 465,5 5,55 0,12
Percentil 50 0,9 215 373 1800 11,2 0,37
Percentil 75 1,325 30,85 610,5 4126,25 21,82 1,54

En cuanto a los gases arteriales realizados en el servicio de urgencias, la mediana
del PH fue de 7,42 (RI: 0,07), para la PCo2 se describe una mediana de 34 (RI: 7,3),
para la PO2 una mediana de 76,8 (RI: 29,9), y para la PAFI una mediana de 104,5

(RI: 58) (Ver tabla 13).
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Tabla 13. Distribucion segun los Gases Arteriales Realizados al ingreso a UCI de
los pacientes con diagnoéstico de Neumonia por SARS-COV-2, atendidos en una

Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Estadisticos PH PCO2 PO2 FIO2 PAFI
Valido 153 155 155 142 153
Perdidos 4 2 2 15 4
Media 7,728 44,094 87,487 2,519 124,52
95% deintenalode  Limite inferior 6,861 41,92 0,459 110,71 110,71
confianza para la
media Limite superior 8,668 46,954 4,633 132,65 132,65
Mediana 7,4 40 76,8 0,875 104,5
Desviacion estandar 5,1726 14,8178 36,1333 12,4026 67,391
Varianza 26,756 219,567 1305,613 153,824 4541,575
Rango 69,6 80 200 99,8 404
Minimo 1,4 15 30 0,2 10
Maximo 71 95 230 100 414
Rango intercuartil 0,2 17,3 29,9 04 58
Percentil 25 7,28 34,7 66 0,6 79,15
Percentil 50 74 40 76,8 0,875 104,5
Percentil 75 7,44 52 97 1 142

La mediana del lactato en gases arteriales fue de 1,60 (RI: 1,0), la mediana de la
base exceso (BE) fue de -1,0, (RI: 5,7), para el HCO3 se reporté una mediana de
23,05 (RI: 3,4). En lo relacionada a los electrolitos, la mediana de sodio en gases
arteriales fue de 139 (RI: 4,1971), la mediana de potasio fue de 4,200 (RI: 0,9), la
media de cloro fue de 101 (RI: 4,5) y para el calcio se describe una mediana de 1,13

(RI: 0,1) (Ver tabla 14).
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Tabla 14. Distribucion segun los Gases Arteriales realizados al ingreso a UCI de los
pacientes con diagnéstico de Neumonia por SARS-COV-2, atendidos en una
Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Estadisticos LACTATO BE HCO3 Sodio  Potasio Cloro Calcio
Vdlido 133 130 152 151 152 89 100
Perdidos 24 21 5 b 5 68 57
Media 2,392 47060 23267 139211 4401 100853 1,205

Whodemenalote e neior 135 279 2412 1809 415 10078 0916
confianza para la

media Limite Superior 1,788 0324 25671 140633 4,633 102,888 1,682

Mediana 1,6 -1 23,05 139 4,2 101 1,13
Desviacion estandar 7,8665 50213 44779 41971 08106 11,3588 1015
Varianza 61,882 H24 20052 17616 0657 129,023 1,03
Rango 918 318 34 3l 43 1114 10,4
Minimo 0,2 -16,3 10,6 127 29 12 038
Maximo 92 15,5 4 158 12 1126 11,2
Rango intercuartil 1 57 34 58 09 45 01
Percentil 25 1,135 -4,525 2 136 33873 995 1
Percentil 50 1,6 -1 23,05 139 42 101 1,13
Percentil 75 2,1 1 25,225 142 4,82 104 117

Se analizaron otros paraclinicos realizado al ingreso a la unidad de cuidados
intensivos como la TGO con una mediana de 40,6 (RI: 29), TGP con una mediana
de 43,7 (RI 60), proteina C reactiva con una mediana de 11,2 (RI:17), PT con una
mediana de 11 (RI: 1,4), TPT con una media de 27,05 (RI: 5,7) y para el INR una
mediana de 1,0 (RI: 0,1) (Ver tabla 15).
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Tabla 15. Distribucion segun los Gases arteriales Realizados al ingreso a UCI de
los pacientes con diagnoéstico de Neumonia por SARS-COV-2, atendidos en una
Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Estadisticos TGO UCI TGP UCI  PCR UCI TP UCI TPT UCI INR UCI
Vaélido 119 120 55 135 132 135
Perdidos 38 37 102 22 25 22
Media 50,48 68,2 15,41 12,07 33,11 2,764
95% de intenvalo de | jmite inferior 32,85 43,48 10,8 8941 26145 0,804
confianza para la
media Limite superior 57,54 76,51 18,09 19,692 29,238 1,823
Mediana 40,6 43,75 11,2 11 27,05 1
Desviacion estandar 40,193 106,449 15,08 8,3105 42,7319 13,0147
Varianza 1615,464  11331,309 227,402 69,065 1826,018 169,382
Rango 253 968 96 96,6 372 118,9
Minimo 1 6 0 9,4 19 0,1
Maximo 254 974 96 106 391 119
Rango intercuartil 29 60 17 14 57 01
Percentil 25 26 28,43 5,55 10,3 24,075 0,96
Percentil 50 40,6 43,75 11,2 11 27,05 1
Percentil 75 60,5 71,6 21,82 11,8 30,775 1,1

En cuanto al valor de troponina | realizada al ingreso a UCI, en sélo el 29,3% fue
realizada este biomarcador y de este porcentaje el 59,9% se reportd como positiva

(Ver tabla 16, grafica 5).

Tabla 16. Distribucion segun el Reporte de Troponina |, Realizada al Ingreso la UCI
en Pacientes con Diagndéstico de Neumonia por sars-cov-2, Atendidos en una
Unidad de Cuidado Intensivo de la Ciudad de Neiva - Huila. (n= 157).

Troponina | n= 157

No realizada 111 (70,7)
Realizada 46 (29,3)

° Positiva 27(59,9%)
° Negativa 18 (40,1%)
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Grafica 5. Distribucién segun el Reporte de Troponina I, Realizado al Ingreso a
Unidad de Cuidados Intensivos en Pacientes con Diagndstico de Infeccion por
SARS-COV-2 Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la Ciudad de Neiva
- Huila. (n=46).
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Se realiz6 el andlisis de la distribucion de los valores de NT-proBNP para el total de
la muestra, encontrando una mediana de 958 (RI: 2314), registrandose un valor
minimo de 19 y un valor maximo de 26030 en toda la poblacion, al discriminar segun
el desenlace, en los pacientes fallecidos la mediana de NT-proBNP fue de 1512 y
para los pacientes vivos de fue 444 (Ver tabla 17, grafica 6).
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Tabla 17. Distribucion segun el reporte de NT-proBNP, realizado en la Unidad de
Cuidados Intensivos en pacientes con Diagndstico de Infeccion por SARS-COV-2

(n=157).

Estadisticos

PRO-BNP UCI

Valido 157
Perdidos (0]
Media 2968,07
95% de intervalo de | jmite inferior 2174,93
confianza para la
media Limite superior 3761,22
Mediana 958
Desviacion estandar 5031,211
Varianza 25313081,64
Rango 26011
Minimo 19
Maximo 26030
Rango intercuartil 2314
Percentil 25 338,5
Percentil 50 958
Percentil 75 2652

Grafica 6. Distribucion segun el reporte de NT-proBNP, realizado en la unidad de
cuidados intensivos en pacientes con diagnéstico de infeccion por sars-cov-2
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Tabla 18. Medidas de tendencia central y de distribucion de NT-proBNP en
pacientes con diagnostico de neumonia por el virus SARSCoV2.

Pro-BNP Pro-BNP
Estadisticos Pro-BNP PACIENTES PACIENTES
FALLECIDOS VIVOS
Vélido 157 93 64
Media 2887,3 4126,2884 1061,4091
95% de intervalo de Limite inferior 2042,641 73,71 88,9
confianza para la media | jmijte superior 3794,032 78,32 92,2
Mediana 943 1512 444
Desviacion estandar 4990,8 6049,55014 1760,17787
Varianza 24908728,5 36597056,95 3098226,122
Rango 26028,9 26028,92 12389
Minimo 1,1 1,08 19
Maximo 26030 26030 12408
Rango Inter cuartil 2386,5 14 16
Percentil 25 301 656,5 237,75
Percentil 50 943 1512 444
Percentil 75 2598 3561,75 1103,5

Grafica 7. Distribucion segun el valor de NT-proBNP y el desenlace en pacientes
con diagndstico de Neumonia por el virus SARSCoV2 atendidos en una Unidad de
Cuidados Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila (n=157).
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Tabla 19. Prueba de hipoétesis entre los niveles NT-proBNP vy resultado final de los
pacientes con Neumonia por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de Cuidado
Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila.

Resumen de |a hipotesis.

Hipotesis nula. Prueba Sig. Decision.
Prueba de U Mann -
Distribucion segun los niveles ~ Withney para 0,000 Rechazar la
pro-BNP y el resultado final. muestras ’ hipdtesis nula.
independientes.

Se muestran significaciones asintoticas. Nivel de significacion es de 0,05.

El principal patron tomogréfico descrito en estos pacientes fue el tipico (vidrio
esmerilado periférico bilateral) en el 85,3 %, seguido del patron atipico (ausencia de
caracteristicas tipicas de vidrio esmerilado) en el 10,7%, en menor frecuencia se
encontro6 el patrén indeterminado en el 4,4% y el patrén negativo para neumonia en
el 3,2% (Ver tabla 20)

Tabla 20. Distribucion segun el reporte del patron Tomografico en pacientes con
diagnéstico de infeccion por SARS-COV-2, Atendidos en una Unidad de Cuidado
Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila (n=157).

PATRON TOMOGRAFICO N (26)

Tipico: Vidrio esmerilado
periférico bilateral
Atipico: Ausencia de
caracteristicas tipicas de wvdrio 17 (10,7)
esmerilado
Indeterminado: Ausencia de
hallazgos tipicos o 7 (4,49)
indeterminados

134 (85,3)

Negativo para neumonia: No

hay hallazgos que sugieran 5 (@3,2)
neumonia
Total 157 (100)

Se analizo el requerimiento de ventilacion mecanica, al ingreso a UCI encontrando
gue el 55,4% de los pacientes tuvo este soporte, seguido en el 19,7% del uso de
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canula de alto flujo, en el 17,8% se describe uso de mascara de no re-inhalacion y
en el 4,4% canula nasal (Ver tabla 21)

Tabla 21. Distribucion segun el requerimiento de soporte ventilatorio invasivo, en
pacientes con diagnéstico de infeccién por SARS-COV-2, Atendidos en una Unidad
de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila (n=157).

Total 157 (100)

Soport-e ver.mlatorlo n (%)
invasivo

. No 4 (2,5)

. Si 87 (55,4)
CN 6 (4,4)

CNA 31 (19,7)

MNR 28 (17,8)

Total 157 (100)

CN= Cénula nasal, CNA =Canula nasal de alto flujo, MNR= Méscara de no re-
inhalacion.

Del total de la poblacién el 59,2% fallecid, reportdndose el 40,8% como vivos al
egreso de la Unidad de Cuidado Intensivo. (Ver tabla 22, grafica 8)

Tabla 22. Distribucion segun el resultado final en pacientes con diagnostico de
infeccion por SARS-COV-2, Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la
ciudad de Neiva - Huila (n=157).

RESULTADO FINAL

Fallecido 93 (59,2)
Vivo 64 (40,8)
Total 157 (100)
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Grafica 8. Distribucion segun el resultado final en pacientes con diagndéstico de
infeccion por SARS-COV-2, Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la
ciudad de Neiva - Huila (n=157).

RESULTADO FINAL

FALLECIDO

59%

9.1 ANALISIS BIVARIADO

Se analizé la relacion entre distribucion del NT-proBNP y cada una de las
comorbilidades registradas mediante la prueba no paramétrica U Mann - Withney
para muestras independientes, encontrando en los pacientes con antecedente de
diabetes mellitus, hipertension arterial, insuficiencia renal y tabaquismo, diferencias
estadisticamente significativas entre las medianas de los valores del biomarcador
realizado al ingreso a UCI, al rechazar la hipétesis nula de igualdad con valores de
p menores a 0,05, lo que confirma diferencias entre las mediana de Pro-BNP
dependientes de las comorbilidades (Ver tabla 23, grafica 9, 10, 11).
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Tabla 23. Prueba de hipotesis entre los niveles NT-proBNP y cada una de las
comorbilidades en pacientes infectados por el virus SARS-Cov-2 atendidos en una
Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

RESUMEN DE LA

HIPOTESIS.

HIPOTESIS NULA. PRUEBA SIG. DECISION.

Distribucién Pro-BNP Prueba de U Mann -

entre las categorias Withney para muestras 0,024 Rechazar la

DIABETES MELLITUS. independientes. hipotesis nula.

Distribucién Pro-BNP Prueba de U Mann -

entre las categorias Withney para muestras 0,000 Rechazar la

HIPERTENSION independientes. hipotesis nula.

ARTERIAL. .

Distribucién Pro-BNP Prueba de U Mann - 0,491 Retener la

entre las categorias Withney para muestras hipétesis nula.

OBESIDAD independientes.

Distribucién Pro-BNP Prueba de U Mann -

entre las categorias Withney para muestras 0,000 Rechazar la

INSUFICIENCIA RENAL independientes. hipétesis nula.

Distribucién Pro-BNP Prueba de U Mann -

entre las categorias Withney para muestras 0,036 Rechazar la

TABQUISMO independientes. hipétesis nula.

Distribucién Pro-BNP

entre las categorias Prueba de U Mann - 0,071 Retener la

EPOC Withney para muestras hipétesis nula.
independientes.

Distribucién Pro-BNP Prueba de U Mann -

entre las categorias VIH  Withney para muestras 0,102 Retener la
independientes. hipétesis nula.

Distribucion Pro-BNP Prueba de U Mann -

entre las categorias Withney para muestras 0,442 Retener la

DESNUTRICION independientes. hipotesis nula.

Distribucién Pro-BNP

entre las categorias Prueba de U Mann - 0,302 Retener la

CANCER Withney para muestras hipétesis nula.

independientes.

Se muestran significaciones asintéticas. Nivel de significacion es de 0,05.
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Grafica 9. Distribucion segun los niveles NT-proBNP y la diabetes Mellitus, en
pacientes infectados por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de
Cuidados Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila.
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Grafica 10. Distribucién segun los niveles NT-proBNP y la hipertensién arterial en
pacientes infectados por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de
Cuidados Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila.
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Grafica

11. Distribucidn segun los niveles NT-proBNP vy la insuficiencia renal en

pacientes infectados por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de
Cuidados Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila.
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INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

De igual forma la prueba no paramétrica U Mann — Withney, permitié establecer con
un valor de significancia estadistica (p=0,240), que no existen diferencias entre el

uso de

ventilacion mecanica dependiente de los niveles de NT-proBNP, al retener

la hipotesis nula, es decir la distribucion de los grupos es la misma entre las
categorias de la ventilacion mecanica (Ver tabla 24).

Tabla 24. Prueba de hipoétesis entre los niveles NT-proBNP y el uso de ventilacion

mecani

ca al ingreso a la UCI, en los pacientes con Neumonia por el virus SARS-

Cov-2. Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Resumen de [a hipotesis,

Hipotesis nula. Prueba Sig. Decision.
oo Prughade U Mann-
Distribucion seqin los niveles .
- Withney para Retener la
0r0-BNP  1a ventilacion 02 L
g Muestras hipotesis nula.
mecanica o
independientes.

Se muestran significaciones asintoticas. Nivel de significacion es de 0,05,
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Al analizar la relacion entre el resultado final dependiente de los niveles de NT-
proBNP, se observa que existen diferencias estadisticamente significativas
(p=0,05), al rechazar la hipétesis nula, es decir la distribucion de los grupos es
diferente entre las categorias del resultado final dependientes de los valores de NT-
proBNP (Ver tabla 25, grafica 12).

Tabla 25. Prueba de hipoétesis entre los niveles NT-proBNP y resultado final de los
pacientes con Neumonia por el virus SARS-Cov2. Atendidos en una Unidad de
Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

RESUMEN DE LA HIPOTESIS.

Hipétesis nula. Prueba Sig. Decision.
Distribucion Prueba de U Rechazar la
segun los Mann - Withney 0,000 hipotesis
niveles pro- para muestras nula.

BNP y el independientes.
resultado final.

Se muestran significaciones asintéticas. Nivel de significacion
es de 0,05.

Grafica 12. Diagrama de cajas simple, entre el NT-proBNP y el resultado final de los
pacientes con Neumonia por el virus SARS-Cov2. Atendidos en una Unidad de
Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.
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Mediante analisis de correlacion de Spearman teniendo en cuenta que se trata de
variables cuantitativas con distribucion no normal se analizé la relacion entre los
diferentes valores de laboratorio y el valor de NT-proBNP estableciendo que no
existe correlacion entre el valor de NT-proBNP y la troponina | realizada el ingreso
a urgencias ni la realizada al ingreso a UCI (Ver tabla 26).

Tabla 26. Correlacion Rho de Spearman entre el valor de NT-proBNP y la troponina
realizada en el servicio de urgencias y al ingreso a UCI (n=157).

. PRO- TROPONINA TROPONINA
Correlaciones

BNP Ingreso (UCI)
Soremcen L o04® oo
PRO-BNP Sig. (bilateral) . 0,337 0,749
N 157 7 46
Coeficiente de
Rho de TROPONINA correlacion 0,429 1 1
Spearman Ingreso Sig. (bilateral) 0,337 . .
N 7 7 2
Coeficiente de -
TROPONINA correlacion 0,048 1,000 !
(uc Sig. (bilateral) 0,749 . .
N 46 2 46

**_ La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).

Al analizar variables como la edad y el valor de NT-proBNP existe una correlacion
positiva moderada con un valor de significancia de 0,00, y una correlacion de 0,42,
asi como con los dias de estancia en UCI, con un valor de significancia de 0,008
pero con una correlacion inversa con un valor de - 0,021, es decir a mayores valores
reportados de NT-proBNP, menores dias de estancia en UCI (Ver tabla 27, grafica
13).
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Tabla 27. Correlacion entre el valor de NT-proBNP y la edad, indice de masa
vorporal (IMC) dias Pre-hospitalizacion y dias de estancia en la Unidad. en
pacientes con Neumonia por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de
Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva — Huila.

DIAS PRE-

Correlaciones PRO-BNP  EDAD IMC HOSPITALIZACION DIAS UCI
Coceof'r‘r’:;‘é?o:e 1 04" 0,068 0018 0214
PRO-BNP o
Sig. (bilateral) . 0 0,411 0,82 0,008
N 157 157 150 157 153
e e 1w
EDAD
Sig. (bilateral) 0 . 0,006 0,837 0,992
N 157 157 150 157 153
Coefcientede 508 5" 1 0,027 0,014
Rho de MG correlacion
Spearman Sig. (bilateral) 0,411 0,006 . 0,744 0,871
N 150 150 150 150 146
TOTAL DASPRE  CUCICENede  ooig o7 o0 1 0,057
] correlacion
: Sig. (bilateral) 0,82 0,837 0,744 . 0,481
HOSPITALIZACION N 157 157 150 157 153
Cieof'rf;;éfoze 24 00l 0014 0,057 1
DIAS UCI o
Sig. (bilateral) 0,008 0,992 0,871 0,481 .
N 153 153 146 153 153

** La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).
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Grafica 13. Grafica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP y la edad.
Pacientes infectados por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de
Cuidados Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila.
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Grafica 14. Grafica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP y los dias de
hospitalizacion en UCI. Pacientes infectados por el virus SARS-Cov-2. Atendidos
en una Unidad de Cuidados Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila.
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Entre los valores de NT-proBNP y la hemoglobina al ingreso a urgencias se
establecié una correlacion negativa pero deébil, mediante la prueba de Rho de
Spearman, es decir a menores valores de hemoglobina, mayores valores de NT-
proBNP en esta poblacion (Ver tabla 28, grafica 15).

Tabla 28. Correlacién entre el valor de Pro-BNP y Leucocitos. Neutrdfilos, Linfocitos,
Plaguetas y Hemoglobina al ingreso a UCI en pacientes con Neumonia por el virus
SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva
- Huila.

Correlaciones (laboratorios UCI) PRO-BNP  Leucocitos Neutrdfilos Linfocitos  Plaquetas  Hemoglobina
Coefente 1o 0% 0 o 3
PRO.BIP correlacion
Sg. (biateral) . 0337 0249 0997 0169 0
N 157 157 148 150 157 157
Coefcente de 0077 1 620 006 3% 0,052
LEUCOCTOS correlacion
Sig. (bilateral) 0,337 . 0 0,938 0 0521
N 157 157 148 150 157 157
Coefciente de 005 62 | 0,102 205 0,108
NEUTROFLGS correlacion
Sig. (biateral) 0,249 0 . 028 0012 0192
N 148 148 148 145 148 148
Rho de Spearman oelcened
elciente te 0 0,006 0,102 1 0001 0143
LNFOCITOS correlacion
Sig. (biateral) 0997 0938 0223 . 09% 0,08
N 150 150 15 150 150 150
Coefciente de o @ a5 -0l | 0003
BLAOLETAS correlacion
Q Sig.(ltera) 0,169 0 0012 09% . 0966
N 157 157 148 150 157 157
Coefciente de /) 0108 0143 0003 1
HEVOGLOBA correlacion
Sig. (biateral) 0 0521 0,192 0,08 0,966 .
N 157 157 148 150 157 157

* a correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).
* La correlacion es significativa en el nivel 0,05 (bilateral).
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Grafica 15. Grafica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP y el valor de
hemoglobina al ingreso (n=157).
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Al analizar los reportes de otros laboratorios como la creatinina sérica y el nitrdgeno
ureico, se pudo establecer mediante valores de significancia de 0,00 y una
correlacién de 0,32 para la creatininay de 0,28 para el BUN, asociaciones positivas
pero débiles, al igual que con los valores de la LDH y el Dimero D al ingreso a
urgencias, con significancia de 0,031 y una correlacion de 0,15, y una significancia
de 0,006 y una correlacion de 0,22 respectivamente, estableciendo que el valor de
Pro-BNP es mayor a valores superiores de creatinina sérica, nitrégeno ureico, LDH
y Dimero D realizados al ingreso (Ver tabla 29, graficas 16, 17).
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Tabla 29. Correlacion entre el valor de NT-proBNP y Creatinina, Nitrégeno Ureico
(BUN). LDH, Dimero D, Transaminasas (TGO, TGP) Proteina C Reactiva (PCR) y
Ferritina al ingreso a urgencias, en pacientes con Neumonia por el virus SARS-Cov-
2. Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Correlaciones LABORATORIOS URGENCIAS PRO-BNP  Creatinina BUN LDH DIMEROD TGO TGP PCR  Ferritina
Coeficierte de 1 20 s o4 27 015 0083 0005 -0065
— correlacion
Sig. (biatera) . 0 0 0071 0006 0092 055 095 043
N 157 157 155 139 144 ;o 12 1l
Coeficientede. 35« 1 g68° 002 256 0118 0004 013 0,059
CREATINMA correlacion
Sig. (blatera) 0 . 0 079 0002 0193 093 018 0471
N 157 157 155 139 144 3 12 Bl
Coeficentede oo geg 1 0001 384 008 018 0041 0089
BUN correlacion
Sig (blatera) 0 0 . 0201 0 0602 016 082 0282
N 155 155 155 137 1w LW B 19
Coeficientede 0100 oo 00w 1 95 M s % 2%
oK correlacion
Sig.(latera) 0071 0794 0291 . 0,024 0 0,001 0 0
N 139 139 137 139 133 1w w1
Coefickniede o gt ' 105 1 0078 0077 0157 0043
Rho de correlacion
DVEROD e
Spearman Sig. (bilateral) 0,006 0,002 0 0,024 . 0,408 0,408 0,081 061
N 144 144 0 133 144 woow 15
cOenuepp e 0,153 -0,118 0,048 7" -0,078 1 528" 0,066 245"
160 correlacion
Sig.(latera) 0092 0193 0602 0 0,408 . 0 0502 0007
N 123 123 121 110 115 12 106 10
Coefickriede o oo o1 s oo 58 1 oms 22
TP correlacion
Sig. (latera) 055 0,963 016 0001 0408 0 . 0129 0014
N 124 124 12 1 u o w1
Coeficeriede s 0133 o0a %7 0157 0066 o8 1 312"
BR correlacion
Sig.(blatera) 0954 018 06 0 008l 0502 0129 . 0
N 13 132 131 121 125 06 07 12 19
Coefickriede oo oose  oom9 250 003 a5 2@ A2 1
FERRITIVA correlacion
Sig.(blatera) 0431 0471 0282 0 061 0007 0014 0 .
N 151 151 149 137 143 2 2 19 15

** Lacorrelacion es significativa en el nivel 0,01 (bilate-ral).
* La correlacion es significativa en el nivel 0,05 (bilateral).
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Grafica 16. Grafica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP y el valor de

LDH (n=157).
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Grafica 17. Gréfica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP y los valores
del dimero D (n=157).
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En cuanto al analisis de los laboratorios realizado el ingreso a UCI se estable una
relacion inversa pero débil entre NT-proBNP y el valor de hemoglobina procesada
en los paraclinicos realizados al ingreso a UCI, con un valor de significancia
estadistica de 0,00, encontrando que a menor valor de hemoglobina mayor valor de
NT-proBNP (Ver tabla 30).

Tabla 30. Correlacién Rho de Spearman entre el valor de NT-proBNP y Leucocitos,
Neutrdfilos, Linfocitos, Plaquetas y Hemoglobina al ingreso a UCI, en pacientes con
Neumonia por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de Cuidado Intensivo
de la ciudad de Neiva - Huila.

Correlaciones LABORATORIOS UCI PRO-BNP Leucocitos Neutréfilos Linfocitos Plaquetas Hemoglobina
Coeficiente de 1 0,064 0083  -0051  -0,143 0,297
PRO-BIP correlacion
Sig. (biateral) . 0,429 0,305 0,533 0,074 0
N 157 156 154 154 156 156
Coeficiente de 0,064 1 752" 0099 0,069 169
LEUCOCTTOS correlacion
Sig. (biateral) 0,429 . 0 0,22 0,393 0,035
N 156 156 154 154 156 156
Coeficiente de 0,083 752" 1 012 0,109 0,124
NEUTROFLOS correlacion
Sig. (bilateral) 0,305 0 . 0,14 0,179 0,124
Rho de N 154 154 154 152 154 154
Speaman Coeficientede o051 0,099 0,12 1 0,087 163
LINFOGITOS correlacion
Sig. (biateral) 0,533 0,22 0,14 . 0,286 0,043
N 154 154 152 154 154 154
Coeficiente de 0,143 0,069 0,109 0,087 1 0,005
PLAGUETAS correlacion
Q Sig. (biateral) 0,074 0,393 0,179 0,286 . 0,947
N 156 156 154 154 156 156
Coeficiente de 207" 169 0,124 163 0,005 1
HEVOGLOBINA correlacion
Sig. (biateral) 0 0,035 0,124 0,043 0,947 .
N 156 156 154 154 156 156

** | a correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).
*, La correlacion es significativa en el nivel 0,05 (bilateral).

Aligual que en los laboratorios realizados al ingreso, la creatinina y nitrégeno ureico
realizados al ingreso a UCI tienen una correlacién positiva pero débil con valores de
significancia de 0,00 y un valor de correlacion de 0,40 para la creatinina y para el
BUN de 0,30. En cuanto a la procalcitonina realizada en UCI con un valor de
significancia de 0,00 y un valor de correlacion positivo débil de 0,321 también se
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confirma asociacion este marcador y el nivel de NT-proBNP. (Ver tabla 31, figura
18).

Tabla 31. Correlacion Rho de Spearman entre el valor de NT-proBNP y Bun,
Creatinina, LDH, Dimero D, TGO, TGP, Procalcitonina, y PCR al ingreso a UCI,
en pacientes con Neumonia por el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de
Cuidado Intensivo de la ciudad de Neiva - Huila.

Correlaciones PRO-BNP  Creatinina BUN LDH DIMEROD TGO TGP  Procalcitonina ~ PCR
Coeficinte de 1 A" 3" 007 006 200 009 a0 0,104
PRO-BP correlacion
Si. (blateral) . 0 0 062l 068 0029 0675 0 0,449
N 157 154 154 5 50 119 120 131 55
Coeficentede oy 1 78 01% 0062 007 0009 oA a0
CREATRRA correlacion
Sig. (bateral) 0 . 0 0206 0674 0772 092 0 0013
N 154 154 153 “ 19 17 118 129 54
Coficntede o 7g° 1 0104 0155 0039 0043 4% 0.254
BN correlacion
Si. (blateral) 0 0 . 04% 023 0677 064 0 0,062
N 154 153 154 5 19 17 118 129 55
Coeficentede o6 105 0,104 1 0265 04" 0276 0266 0,187
oK correlacion
Sig.(biateral) 062l 0206 0496 . 0113 0 0,109 0112 0324
N 5 m 85 5 3 % % 3 20
Coeficentede ——y06 gog2 015 0265 1 026 0191 0179 0257
Rho de DMEROD correlacion
Spearman Sig.(biateral) 068 0674 03 03 . 042 023 0,268 0171
N 50 19 49 37 50 Al 4 40 20
Cocficeniede o0y ooz 0o 4" 0126 1 509" a7 0013
160 correlacion
Sig.(biatera) 009 072 067 0 0432 . 0 0,001 0,939
N 119 17 17 % Al 119 119 104 10
Coeficeniede o9 009 003 0256 091 509" 1 0,126 0,086
T correlacion
Sig.(biateral) 0675 0% 064 0100 023 0 . 0202 0591
N 120 18 118 % il 119 120 105 )
Cocficenede ot g5t 026 0179 A 042 1 296"
PROCALCTONIA correlacion
Sig. (blateral) 0 0 0 0112 0268 0001 0202 . 0,008
N 131 129 129 37 10 104 105 131 “
Coeficientede 010 g1 054 0187 0257 003 0086 %" 1
- correlacion
Si, (blateral) 0449 0013 0062 034 0471 0939 0591 0,008 .
N 55 54 55 20 2 10 4 m 55

*. La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).
* La correlacion es significativa en el nivel 0,05 (bilateral).
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Grafica 18. Grafica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP y el valor de
Nitrégeno Ureico al momento de hospitalizacion en UCI. en pacientes infectados por
el virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de Cuidados Intensivos de la ciudad
de Neiva - Huila.
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Grafica 19. Gréfica de dispersion simple entre el valor de NT-proBNP entre el valor
de NT-proBNP y Creatinina al momento de Hospitalizacion en UCI. en Pacientes
Infectados por el Virus SARS-Cov-2. Atendidos en una Unidad de Cuidados
Intensivos de la ciudad de Neiva - Huila.
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10. DISCUSION

El Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva, es uno de los
principales centros de referencia del sur del pais, en el cual se report6 hasta el afio
2022, 6.951 casos confirmados de infeccion por SARS COV2, de los cuales 1054
pacientes se registraron como fallecidos, lo cual motiva la realizacion de estudios
relacionados con esta enfermedad; es asi como se realiz6 un estudio basado en los
pacientes que ingresaron entre el 01 de enero del afio 2020 y el 31 de diciembre del
afo 2021 a una unidad de cuidados intensivos de la institucion.

Se incluyeron 157 pacientes, a quienes se les proceso niveles de NT-proBNP entre
ellos fueron principalmente hombres cercanos a la sexta década de la vida, lo que
se corresponde a lo reportado en estudios al inicio de la pandemia como lo realizado
por Guan W. y colaboradores quienes publicaron los resultados de los primeros
7736 atendidos en china entre diciembre de 2019 hasta marzo de 2020, con
predominio en los hombres, en el 58,1% (Guan W, 2019).

Similar a lo reportado en diferentes publicaciones, los principales sintomas descritos
fueron la disnea, seguido de tos, adinamia y fiebre, con porcentajes similares, los
cuales se presentan aproximadamente en 1 de cada dos pacientes (Stokes ET,
2019, Richardson S, 2020)

En cuanto a los dias de evolucion de los sintomas previo a la hospitalizacion, la
mediana fue de 9 dias, (RI: 4 dias) y los dias de estancia en UCI la mediana fue de
11 dias, (RI: 10 dias) lo cual comparado a los descrito en series realizadas en
Wuhan (China), por Wang D, Huang C y colaboradores en pacientes con
diagnéstico de neumonia, la disnea se desarrollé después de una mediana de 5
hasta los 8 dias desde el inicio de los sintomas, y el ingreso hospitalario ocurrié
posterior a la mediana de 7 dias de sintomas, similar a lo encontrado en nuestro
estudio (Huang C, 2019, WangD, 2019).

Acorde a lo reconocido en muchos estudios, la linfopenia fue el hallazgo mas
importante del hemograma, con una mediana de 795 células por mm? al ingreso a
urgencias y de 620 células por mm? en el momento del ingreso a UCI, cercano a lo
descrito por Wang, D y colaboradores, en donde la linfopenia se presenté una
mediana de 800 células por mm?® y se asoci6 con un valor estadisticamente
significativo a los pacientes que no sobrevivieron a la enfermedad (Wang D, 2020).
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Otros valores de laboratorio en los cuales las medidas de tendencia central y de
dispersion demuestran tendencia a ser elevados, son el dimero D, (Me 694 ), ng/ml
(RI: 1269), la ferritina (Me 1055 ng / ml (RI: 567,1-1849,0)), la LDH (Me=439 RI:
RI: 256,5) y la proteina C reactiva (Me=13,6 (RI: 17) todos descritos como
predictores de severidad, documentados en grandes estudios descriptivos en los
que se estableci6 la relacion entre los valores elevados de estos parametros y su
asociacion con mayor gravedad de la enfermedad (Wu C, 2020).

A pesar que la alteraciobn de la funcién renal se ha relacionado con mayor
probabilidad de fallecer sobre todo en el contexto de disfuncion de multiorganica,
como se describe en un estudio de cohorte retrospectivo multicéntrico que incluyé
191 pacientes desde el inicio de la pandemia hasta el 31 de enero del afio 2020,
realizado en Wuhan, China (Zhou F, 2020) en nuestro estudio, los valores fueron
cercanos al rango normal, con una mediana de creatinina sérica de 0,95 (RI: 0,5).

En cuanto a la presentacion grave de la enfermedad se puede presentar en
cualquier individuo, gran niumero de estudios describen que las comorbilidades y
afecciones subyacentes se han asociado con una enfermedad grave, como lo
descrito en una serie de 355 pacientes que murieron por COVID-19 en ltalia, en los
cuales el numero medio de comorbilidades preexistentes fue de 2,7 (Onder G,
2020). Otro analisis de casi 300,000 casos confirmados de COVID-19 reportados
en los Estados Unidos, la tasa de mortalidad fue 12 veces mas alta entre los
pacientes con comorbilidades en comparacion con aquellos sin ninguna
comorbilidad (Stokes EK, 2020), similar a lo encontrado en los pacientes incluidos
en el estudio en los que se describen a la hipertension arterial en el 50,3% como la
comorbilidad mas frecuente, seguido de la obesidad en el 31,8% y la diabetes
mellitus en el 28,7%. En menor proporcion se reportd la enfermedad pulmonar
obstructiva cronica en el 12,1%, la enfermedad renal crénica en el 10,2% vy el
tabaquismo con el 9,6 %.

En cuanto al valor de troponina | realizada al ingreso a UCI, en sélo el 29,3% fue
realizada este biomarcador y de este porcentaje el 59,9% se reportdé como positiva,
no se encontro relacion clinica estadistica con el desenlace.

Se realizo el andlisis de la distribucion de los valores de NT-proBNP para el total de
la muestra, encontrando una mediana de 958 (RI: 2314), registrandose un valor
minimo de 19 y un valor maximo de 26030 en toda la poblacion, al discriminar segun
el desenlace, en los pacientes fallecidos la mediana de NT-proBNP fue de 1512 y
para los pacientes vivos fue 444.
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El principal patron tomografico descrito en estos pacientes fue el tipico (vidrio
esmerilado periférico bilateral) en el 85,3 %, seguido del patrén atipico (ausencia de
caracteristicas tipicas de vidrio esmerilado) en el 10,7%, en menor frecuencia se
encontro el patron indeterminado en el 4,4% y el patron negativo para neumonia en
el 3,2%.

Se analizo el requerimiento de ventilacion mecanica al ingreso a UCI, encontrando
gue aproximadamente uno de cada dos pacientes tuvo este soporte (55,4%),
seguido del uso de la canula de alto flujo en el 19,7%, lo cual es superior comparado
con series de casos chinas en donde hasta en el 12,3% se describié este soporte o
en estudios realizados en los Estados Unidos en donde esta complicacion se
presento entre el 12 y el 24 % de los pacientes hospitalizados (Richardson S, 2020,
Petrilli CM, 2020).

Del total de la poblacion el 59,2% fallecio, reportando el 40,8% como vivos al egreso
de la estancia en la unidad.

Se analiz6 la relacién entre distribucion del NT-proBNP y cada una de las
comorbilidades registradas mediante la prueba no paramétrica U Mann - Withney
para muestras independientes, encontrando en los pacientes con antecedente de
diabetes mellitus, hipertension arterial, insuficiencia renal y tabaquismo, diferencias
estadisticamente significativas entre las medianas de los valores del biomarcador
realizado al ingreso a UCI, al rechazar la hipétesis nula de igualdad con valores de
p menores a 0,05, lo que confirma diferencias entre las mediana de NT-proBNP
dependientes de las comorbilidades.

Mediante la prueba no paramétrica U Mann - Withney para muestras
independientes, con valor de significancia estadistica (p=0,240), se determind que
no existen diferencias entre el uso de ventilacion mecanica dependiente de los
niveles de NT-proBNP, al retener la hipétesis nula, es decir la distribucion de los
grupos es la misma entre las categorias de la ventilacibn mecénica.

Se pudo establecer que existen diferencias estadisticamente significativas (p=0,05)
entre el resultado final dependiente de los niveles de NT-proBNP, al rechazar la
hipétesis nula, es decir la distribucion de los grupos es diferente entre las categorias
del resultado final.

Entre la edad y el valor de NT-proBNP existe una correlacion positiva moderada con
un valor de significancia de 0,00, y una correlacion de 0,42, asi como con los dias
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de estancia en UCI, con un valor de significancia de 0,008 pero con una correlacion
inversa con un valor de - 0,021, es decir a mayores valores reportados de NT-
proBNP, menores dias de estancia en UCI.

Se pudo establecer entre los valores de NT-proBNP y la hemoglobina al ingreso al
servicio de urgencias, mediante la prueba de Rho de Spearman una correlacion
negativa débil, es decir a menores valores de hemoglobina, mayores valores de NT-
proBNP en esta poblacion Ver (tabla 27, grafica 17).

Se estableci6 la relacion entre los valores de NT-proBNP y laboratorios como la
creatinina sérica con un valor de significancia de 0,00, determina una correlacion
positiva pero débil de 0,32, al igual que con el nitrdgeno ureico con un valor de
significancia de 0,00 con una correlacion de 0,28 positiva débil.
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11. LIMITACIONES

El presente trabajo, posee diferentes limitaciones, principalmente derivadas del tipo
del estudio, ya que, tratandose de un estudio observacional no es posible establecer
causalidad; y teniendo en cuenta el disefio de este, como un estudio descriptivo, no
podriamos realizar contrastes de hipotesis. Ademas, siendo retrospectivo, la calidad
de la informacion recopilada depende directamente de la calidad de los registros
previos en las historias clinicas. Por lo tanto, los resultados de la presente
investigacion deben ser interpretados con cautela siempre bajo las anteriores
premisas.

Para mejorar el nivel de la evidencia y la calidad de la informacion al respecto, es
necesario la ejecucion de estudios experimentales como ensayos clinicos
aleatorizados controlados de esta tematica en nuestro medio.
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12. UTILIDAD DE LOS RESULTADOS PARA LA PRACTICA CLINICA

La presente investigacion permite disponer de un instrumento adaptado
transculturalmente al idioma espafiol, que en el mediano plazo puede ser validado
en Colombia y posteriormente aplicado por el profesional que se desempefia en la
UCI, con el fin de valorar el riesgo de morbilidad, reduciendo asi las repercusiones
que los pacientes pueden experimentar tras su hospitalizacion.

Para concluir, esto generard un impacto positivo sobre la evolucion clinica de
nuestros pacientes en la unidad de -cuidados intensivos, con mudltiples
comorbilidades que se relacionan con posible compromiso cardiaco, en quienes
se deberia establecer un protocolo donde se incluya el NT-proBNP de seguimiento
clinico y establecer medidas terapéuticas y favorecer un mejor desenlace.
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13. CONCLUSIONES

La injuria cardiaca podria llegar a ser una condicibn comun entre los pacientes
hospitalizados con COVID-19 grave en las unidades de terapia intensiva. Estos
pacientes pueden presentar niveles elevados de péptido natriurético cerebral (NT-
proBNP), sin embargo, la razén directa de este hallazgo es incierto y no es
indicacién directa de insuficiencia cardiaca, pero podria ser considerado un factor
de riesgo independiente de muerte hospitalaria en pacientes con COVID-19 grave.

En cuanto a los dias de evolucion de los sintomas previo a la hospitalizacion, la
mediana fue de 9 dias, (RI: 4 dias) y los dias de estancia en UCI la mediana fue de
10 dias, (RI: 10 dias). nosotros encontramos que los pacientes con NT-proBNP mas
alto tenian estancias mas cortas en la unidad. Estos niveles se observaron entre
pacientes de 50 a 65 afios.

Se analiz6 la relacién entre distribucion del NT-proBNP y cada una de las
comorbilidades registradas mediante la prueba no paramétrica U Mann - Withney
para muestras independientes, encontrando en los pacientes con antecedente de
diabetes mellitus, hipertension arterial, insuficiencia renal (Se establecio la relacién
entre los valores de NT-proBNP y laboratorios como la creatinina sérica con un valor
de significancia de 0,00, determina una correlacion positiva) y tabaquismo, eran
estadisticamente significativas entre las medianas de los valores del biomarcador
realizado al ingreso a UCI, al rechazar la hipétesis nula de igualdad con valores de
p menores a 0,05, lo que confirma diferencias entre las mediana de Pro-BNP
dependientes de las comorbilidades (Tabla 21, figura 10, 11, 12).

Aunque la troponina | fue positiva 59.9% de los pacientes al ingreso a la institucion,
no tuvo significancia estadistica frente al NT-proBNP.

A pesar de que la patologia respiratoria es la manifestacion clinica principal de lo
infeccion por SARS-Cov-2, se deben realizar nuevos estudios protocolizados en
nuestros pacientes de cuidados intensivos puesto que la mayoria de ellos cursan
con factores de riesgo de disfuncién miocardica y liberacion de NT-proBNP que
favorezcan un mal desenlace aun si ser esta el motivo de su consulta.
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Anexo A. Acta de aprobacion Comité de ética, bioética e investigacion Hospital
Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva.

FORMATO N_
BEOSPITAL o

UNIVERSITARIO
FERIARCS WAL p VERSION: 02
e e ACTA DE APROBACION COMITE DE CODIGO: GDMNV-F-001A
ETICA, BIOETICA E INVESTIGACION .
PAGINA: 21 de 26

ACTA DE APROBACION N° 008-011
Fecha en que fue sometlido a consideracién del Comité: 31 de agosto 2021.

Nombre completo del Proyecto: “NiVELES DE TES COVID-19,

. proBNP EN PACIEN q
HOSPITALIZADOS EN UNA UNIDAD DE TERAPIA INTENSIVA DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO
HERNANDO MONCALEANO PERDOMO, ARIOS 2020 - 2021”.

Enmienda revisada: Ninguna.

SOme_tido por: Investigador Jorge Javier Ortega Ardila y Co-investigador Diana
Angelica Carrillo Ramos, Oscar Enrique Zambrano Torres, Lina Maria Leiva
Panqueva.

El Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo constituyé mediante la
Resolucién N° 0784 del 07 de Junio de 2019 el Comité de Etica, Bioética e Investigacion
dando cumplimiento a la Resoluciones 8430 de 1993 y 2378 del 2008, actos
administrativos expedidos por el Ministerio de la Proteccion Social, lo mismo que para
obedecer lo dispuesto por la Declaracion Universal sobre Bioética y Derechos Humanos

de la UNESCO.

El Comité de Etica, Bioética e Investigacion certifica que:
1. Sus miembros revisaron los siguientes documentos del presente proyecto.

a. (X) Resumen del proyecto.

) Protocolo de Investigacién.

) Formato de Consentimiento Informado.
) Protocolo de Evento Adverso.

) Formato de recoleccién de datos.

)

)

Folleto del Investigador (si aplica).
Resultado de evaluacién por otros comités (si aplica).
h. (X) Acuerdo de Confidencialidad para Investigadores,

(
- (
a1
- (

(
- (
2. El Comité consideré que el presente estudio: es valido desde el punto de vista ético,

la investigacion se considera sin riesgo para las personas que participan. La
investigacion se ajusta a los estandares de buenas practicas clinicas.

3. El Comité considera que las medidas que estan siendo tomadas para proteger a los
sujetos del estudio son las adecuadas.
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4.El comité puede ser convocado por solicitud de alguno de los miembros que lo
conforman o de las directivas institucionales para revisar cualquier asunto relacionado
con los derechos y el bienestar de los sujetos involucrados en este estudio.

5. El investigador principal debera:

a. Informar cualquier cambio que se proponga intreducir en el proyecto, estos cambios
no podrdn ejecularse sin la aprobacién previa del comité de ética bioética e
investigacion de la Institucion excepto cuando sea necesario que comprometa la vida
del participante del estudio.

b. Avisar cualquier situacién imprevista que considere que implica riesgo para los
sujetos o la comunidad o el medio en el cual se lleva a cabo el estudio.

¢. Poner en conocimiento al Comité de toda informacién nueva, importante respecto al
estudio, que pueda afectar la relacion riesgo / beneficio de los sujetos participantes.
d.Informar de la terminacién prematura o suspension del proyecto explicando las

causas o razones.
d. Comprometerse a realizar una retroalimentacién en el servicio donde se efectud la

investigacion para presentar los resultados del estudio una vez finalizado el proyecto.
e. Realizar el informe final de la investigacién el cual se debe entregar al Comité en un
plazo méximo de un mes después de terminada la investigacién.

f. Presentar un informe anual del proyecto si el tiempo para su desarrollo es superior a

un afio.
g. Comprometerse con hacer entrega de un articulo publicado en una revista indexada,

refiiendo al Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo como entidad

participante y patrocinadora de la investigacion. :
h. Informar de manera escrita al Comité de Etica, Bioética e Investigacion del Hospital
Universitario H.M.P si el proyecto avalado va a participar en un evento académico.

Entiendo y acepto las condiciones anteriormente mencionadas por el Comité de Etica,
Bioética e Investigacion.

Nombre del Investigador: Jorge Javier Ortega Ardila.

NO{')o(u b’(oano (;;3- (o'u..

Firma presidente Comité de Etica,
Bloética e Investigacién
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