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RESUMEN

Objetivo. Determinar si el sindrome metabodlico esta asociado a la mortalidad por
COVID-19 en el Hospital Regional de Ica 2020 — 2021.

Metodologia. Investigacion es de tipo observacional, transversal, retrospectiva, analitica.
Disefio de casos y controles. Enfoque cuantitativo. En 148 pacientes con COVID-19 fallecidos
y 148 pacientes con COVID-19 vivos.

Resultados: Existe asociacion significativa entre diabetes y mortalidad por COVID-19 con
OR=2.84 (1C95%:1.27-6.37) p valor=0.009. La obesidad y el sobrepeso estan asociadas a la
mortalidad por COVID-19 p valor=0.001. La hipertension arterial esta asociada a la mortalidad
por COVID-19 OR=2.86 (1C95%:1.44-5.72) p valor=0.002. La presencia de colesterol elevado
estd asociada a la mortalidad por COVID-19 con OR=3.92 (1C95%:2.41-6.37) p valor=0.000.
Tener LDLc elevado esta asociada a la mortalidad por COVID-19 OR=2.57 (1C95%:1.54-4.30)
p valor=0.000. Tener hipertrigliceridemia incrementa el riesgo de morir por COVID-19 OR=2.68
(1C95%:1.65-4.35) p valor=0.000. Tener HDLc bajo es un factor de riesgo asociado a la
mortalidad por COVID-19 OR=2.67 (1C95%:1.66-4.29) p valor=0.000. Y tener sindrome
metabdlico se encuentra asociada a la mortalidad por COVID-19 con OR=3.26 (1C95%:1.76-
6.04) p valor=0.000.

Conclusiones: Tener sindrome metabdlico se encuentra asociada a la mortalidad por COVID-19
Existe asociacion  significativa entre  diabetes, obesidad, hipertensién arterial,
hipercolesterolemia, LDLc elevado, hipertrigliceridemia y HDLc bajo est4 asociadas a un mayor
riesgo de fallecer por COVID-19.

Palabras clave: Sindrome metabdlico, mortalidad por COVID 109.



ABSTRACT

Target. To determine if the metabolic syndrome is associated with mortality from COVID-19 in
the Regional Hospital of Ica 2020 - 2021.

Methodology. Research is observational, cross-sectional, retrospective, analytical. Design of

cases and controls. Quantitative approach. In 148 deceased COVID-19 patients and 148 living
COVID-19 patients.

Results: There is a significant association between diabetes and mortality from COVID-19 with

There

OR=2.84 (95% ClI: 1.27-6.37) p value=0.009. Obesity and overweight are associated with
mortality from COVID-19 p value=0.001. Arterial hypertension is associated with
mortality from COVID-19 OR=2.86 (95% CI: 1.44-5.72) p value=0.002. The presence of
high cholesterol is associated with mortality from COVID-19 with OR=3.92 (95% CI:
2.41-6.37) p value=0.000. Having elevated LDLc is associated with mortality from
COVID-19 OR=2.57 (95% CI: 1.54-4.30) p value=0.000. Having hypertriglyceridemia
increases the risk of dying from COVID-19 OR=2.68 (95% ClI: 1.65-4.35) p value=0.000.
Having low HDLc is a risk factor associated with mortality from COVID-19 OR=2.67
(95% CI: 1.66-4.29) p value=0.000. And having metabolic syndrome is associated with
mortality from COVID-19 with OR=3.26 (95% CI. 1.76-6.04) p
value=0.000.Conclusions: Having metabolic syndrome is associated with mortality from
COVID-19

is a significant association between diabetes, obesity, high blood pressure,

hypercholesterolemia, high LDLc, hypertriglyceridemia and low HDLc are associated with a
higher risk of dying from COVID-19.

Keywords: Metabolic syndrome, COVID 19 mortality



I. Introduccion

El sindrome metabolico es una alteracion compleja que implica altos costos
socioeconémicos y es considerado un problema de salud puablica por constituir un
comportamiento tipo epidemia. La IDF (Federacion Internacional de Diabetes) estima que una
cuarta parte de la poblacién mundial tiene cualquier componente del sindrome metabdlico sin
embargo su prevalencia es diferente por regiones o ciudades incluso segin género, edad, etnia, la
prevalencia oscila entre menos del 10% hasta 84%, dependiendo del lugar. La presencia del
sindrome metabdlico esta asociada a patologias cardiovasculares predominantemente (1).
A nivel de todo el mundo, entre el 2000 y el 2016, la mortalidad precoz por diabetes se incrementd
un 5 %. En Latinoamérica, la diabetes es la 6° causa principal de muerte en 2019, con 244 084
personas que se estima que murieron directamente a causa de la diabetes. Y es la segunda principal
causa de afios de vida ajustados por discapacidades (AVAD) y refleja las complicaciones que
experimentan los diabéticos a lo largo de sus vidas. Los principales factores de riesgo de la
diabetes tipo 2 son el sobrepeso/obesidad y la falta de ejercicio. La prevalencia de sobrepeso en
las Ameéricas fue casi el doble de la observada a nivel mundial. Entre los adolescentes de las
Américas, el 80,7% no son lo suficientemente activos (2).
En Per(, segln las encuestas demograficas y de salud familiar de 2019, el 22,3% de las personas
mayores de 15 afios padece obesidad, siendo el 25,8% de las mujeres, el 18,7% de los hombres,
el 24,6% en zonas urbanas y el 13% en las zonas rurales tienen obesidad (INEI:2019). La obesidad
se define como un exceso de tejido adiposo, cominmente denominado grasa acumulada en zonas
abdominales predominantemente, sin embargo, también infiltra los tejidos y 6rganos (3).
ElI COVID-19 es una nueva enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2, que puede presentarse
de forma asintomatica o con sintomas, que segun la clasificacion de gravedad de las infecciones
sintomaticas que se utiliza actualmente en el Per(, el cuadro clinico es leve si hay dos sintomas o
sintomas respiratorios sin dificultad respiratoria, moderado si se cumple al menos un criterio de
hospitalizacion, y si se cumple un criterio de severidad y necesita ventilacion asistida es grado
critico y necesita de Unidad de Cuidados Intensivos o UCI. Ademas, la COVID-19 grave puede
ocurrir en pacientes claramente sanos de todas las edades, sin embargo, este nivel maximo de
severidad (estado grave) y mayor probabilidad de muerte puede ocurrir especialmente en
pacientes de mayor edad o en comorbilidades como enfermedad cardiovascular, diabetes,
hipertension arterial, enfermedad pulmonar cronica, cancer y enfermedad renal crénica o si
presenta habitos nocivos como drogadiccion tabaquismo o alcoholismo (3).
Generalmente la enfermedad del COVID-19 son de grado leve en el 81% de los casos, Grave en
el 14% de los casos (hipoxemia > 50% de la superficie pulmonar afectada en 24-48 horas). Grave
o Critico (insuficiencia respiratoria, shock y fallo multioroganico) en el 5% de los casos y su tasa

de mortalidad se estima en 6,8% (4).



El sindrome metabdlico se compone de 4 nosologias, diabetes mellitus, obesidad, hipertensién
arterial y dislipidemias, considerandose como sindrome metabdlico cuando se presenta en una
misma persona al menos 3 de dichas entidades.

Es por lo planteado que se realizard este estudio con el propésito de contribuir en ampliar el
conocimiento sobre la influencia del sindrome metabdlico en la mortalidad de los pacientes

infectados por el Sars-Cov-2.

1.1 Respecto a los Antecedentes internacionales de la investigacion

Exposito Palomo, A. en un estudio sobre influencia de los criterios del sindrome metabélico en
el prondstico de la enfermedad por COVID-19 en un nosocomio de tercer nivel de Espafia 2020.
Propoésito: Precisar las condiciones proinflamatorias con base en los factores de riesgo
cardiometabolico prehospitalario de COVID 19 y su capacidad para predecir los desenlaces de la
enfermedad. Método: Estudio de tipo observacional retrospectiva de una cohorte de 165 enfermos
ingresados en el Hospital Puerta de Hierro entre marzo y mayo de 2020 siendo el criterio de
ingreso al estudio que tenga una prueba de PCR para SARS-COV-2 positiva. Resultados: La edad
promedio de la poblacion encuestada fue de 62,8 afios, 66,1% eran hombres y 33,9% eran
mujeres. La duracién media de la estancia fue de 14 dias, con tasas de ingreso en UCI y tasas de
mortalidad del 13,3 % y 10,1 %, correlativamente, la regresion logistica multivariante ajustado
por edad, sexo, factores de riesgo cardiovascular y habitos toxicos indican que para la Glicemia
basal (> 100 mg/dl estuvo asociada significativamente al 0.05) con una OR = 1,01 IC 95%: 1,00-
1,03 p = 0,056, mientras que para el colesterol total (> 200 mg/dl es mayor la probabilidad de tasa
de hospitalizacion en UCI) con una OR = 0,96 IC 95%: 0,94-0,99 p = 0,007 y para el IMC (Valor
de IMC > 30 kg/m2 mostrd diferencia significativa) con una OR = 1,19 IC 95%: 1,02-1,40 p =
0,028 (5).

Quisiguifia Reyes A. en una investigacion sobre Covid 19 en adultos mayores con diabetes
mellitus en el Ecuador en el 2021. El propoésito general de este estudio es identificar los factores
asociados a las complicaciones del Covid19 en los adultos mayores con diabetes y evaluar el
grado de transmision y exposicion al grupo familiar. La metodologia fue observacional,
descriptiva, transversal y prospectiva. Los resultados muestran que la comorbilidad mas frecuente
fue la hipertensidn arterial en un 53%, los sintomas del COVID-19 de grado leve fue en el 83%y
los sintomas mas frecuentes fue la cefalea, la transmision més frecuente, es por contacto familiar
en un 73%, la glucemia estuvo alterada en un 70% a 125-200 mg/dl, y el 16% de adultos presentd
cuadro complejo y fallecieron. Concluye que el sindrome metab6lico segun los criterios de
diabetes e hipertension arterial incrementan la probabilidad de gravedad y muerte por COVID-
19(6).

Salima Valenzuela, L. en un estudio en el 2021, sobre obesidad y COVID -19: impacto sobre el

riesgo de severidad y mortalidad en Cuba cuyo proposito fue describir el efecto de la obesidad
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sobre el estado de riesgo y gravedad en pacientes con enfermedad activa por COVID-19. Método:
Se realiz6 una revision sistematica de estudios publicados sobre los temas de obesidad, gravedad,
riesgo y mortalidad con COVID-19. Los resultados fueron que el estudio incluyé el anélisis de
13 articulos, con un total de 28.413 pacientes considerando pardmetros de hospitalizacion de
gravedad y uso de ventilacion invasiva en unidades critica, los resultados indican que todos los
estudios analizados concluyen que la obesidad es un factor de riesgo de gravedad y mortalidad en
pacientes con COVID-19, por lo que la obesidad es una condicién mérbida que por el estado de

pro inflamacidon incrementa la probabilidad de gravedad y muerte por COVID-19 (7).

1.2.- Respecto a los antecedentes nacionales de la investigacion.

Bellido Nina, K. en su trabajo sobre asociacion de la obesidad con la severidad y aumento de la
mortalidad en pacientes infectados con COVID -19 tratados en el Hospital Regional Honorio
Delgado de Arequipa en el 2020, El propésito de este estudio es determinar si la obesidad esta
asociada con el incremento de la incidencia de mortalidad y gravedad de los pacientes infectados
con COVID-19. Metodologia: Se trata de un estudio de tipo descriptiva, de correlacion,
retrospectiva, transversal. Los datos fueron recolectados de historias clinicas de pacientes de 18
afios en adelante infectados con COVID-19, confirmados por examenes bioquimicos,
diagnosticados con obesidad o IMC >30 kg/m2, y cumplieron con los respectivos criterios de
seleccidn de este estudio. Resultados: Se revisaron un total 340 registros clinico que formaron
parte del este estudio. Mas del 50% de los pacientes eran del sexo masculino (57,1%), de 30 a 59
afios (67,1%) y pertenecian a la clase | de obesidad (60,9%). El cincuenta por ciento de los
pacientes tenian un IMC de 33,2 kg/m2 0 menos y requirieron hospitalizacion dentro de los 9
dias. 85% presentaron cuadro clinico critico y al menos la mitad (38,2%) fallecieron. Las
comorbilidades mas asociadas fueron la obesidad la hipertension arterial y la diabetes y el 15.3%
tuvieron las 3 enfermedades. El 99,1% tuvieron que hospitalizarse. El 6,7% necesitaron de
ingresar a UCI y el 2,4% requirié ventilacion mecanica. No hubo diferencia significativa entre la
clase de obesidad y la gravedad (p> 0,05), ni la mortalidad (p> 0,05) ni la comorbilidad de las
unidades graves (p> 0,05). Hubo una baja correlacion entre la gravedad clinica y la mortalidad (p
<0,05), y entre el nimero de comorbilidades con la mortalidad (p <0,05). Conclusién: Los
pacientes obesos con infeccion por COVID-19 tienen mayor riesgo de desarrollar manifestaciones
clinicas graves, siendo este grupo el de mayor riesgo de muerte. Las personas con un alto nimero
de comorbilidades tienen un riesgo de muerte ligeramente mayor (8).

Vences, M. en un estudio sobre factores asociados a morbi-mortalidad en pacientes hospitalizados
con COVID-19: cohorte prospectiva en un hospital Referencial Nacional del Pert en el 2021.
Proposito Explicar las caracteristicas clinicas y los factores asociados a la mortalidad en pacientes
adultos infectados por el coronavirus 2019 (COVID-19) ingresados en el Hospital Nacional de

Referencia del Per(. Metodologia: Se realizé un estudio de cohorte prospectiva. Los pacientes de
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18 afios 0 mas ingresaron con un diagndéstico de infeccién por coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2), los resultados indican que, del total de 813 adultos, y
544 (67%) tuvieron pruebas que confirmaron COVID-19. La edad promedio fue de 61,2 afios
(desviacién estandar: 15), y 575 (70,5%) eran de sexo masculino. Las comorbilidades mas
frecuentes fueron hipertension arterial (34,1%) y obesidad (25,9%). Los sintomas més frecuentes
al ingreso fueron disnea (82,2%) y tos (53,9%). Un total de 114 (14%) pacientes utilizaron
ventilacién mecanica, 38 (4,7%) ingresaron en la unidad de cuidados intensivos y 377 (46,4%)
fallecieron. El soporte ventilatorio, la mayor afectacion pulmonar y la necesidad de marcadores
inflamatorios se asociaron con mortalidad y con la presencia del sindrome metabodlico. Los
resultados muestran que por cada 10 afios de mas el riesgo de muerte se incrementa en un 32 %
(riesgo relativo: 1,32; intervalo de confianza del 95%: 1,25 a 1,38). Los pacientes que ingresaron
en la unidad de cuidados intensivos y requirieron ventilacion mecénica tuvieron un riesgo de
muerte de 1,39 (intervalo de confianza del 95 %: 1,13 a 1,69) Conclusion: Las altas tasas de
mortalidad encontradas en nuestro estudio se asociaron con la edad, los marcadores inflamatorios
y la dificultad respiratoria y presencia del sindrome metabdlico (9).

Mejia F. en un estudio titulado: caracteristicas clinicas y factores relacionados con el prondstico
de mortalidad en adultos internados por COVID-19 en un Hospital Nacional de Lima, Perd en el
2020. Metodologia: Se realizd una cohorte retrospectiva a partir de las historias clinicas de
pacientes adultos con COVID-19 ingresados en el Hospital Cayetano Heredia, Resultados: el
estudio incluy6 el analisis un total de 369 registros de pacientes. 241 (65,31%) eran varones con
una mediana de edad de 59 afios, la mayoria de los pacientes (68,5%) reportaron al menos una
comorbilidad. Con mayor frecuencia fueron: obesidad (42,5%), diabetes (21,9%) e hipertension
arterial (21,7%). La mediana de duracién de los sintomas prehospitalarios fue de 7 dias, la tasa
de mortalidad hospitalaria informada fue del 49,59%. La saturacion de oxigeno al ingreso (Sa02)
es el principal predictor de mortalidad de los pacientes por regresién maltiple de Cox, con niveles
de Sa02 de 84-80% y <80% 4,4 (IC 95% 2, 46-8,02) y 7,74 (IC 95% 4.54). -13,19) Cada uno
tiene un riesgo de muerte mayor en comparacion con los pacientes con una SaO2 superior al 90
%. Ademas, los ancianos (> 60 afios) se asociaron con una tasa de mortalidad 1,9 veces mayor.
Conclusion: La edad avanzada, la presencia de enfermedades que componen el sindrome
metabdlico incrementa la probabilidad de muerte por COVID-19 (10).

Leveau H. en su estudio en el afio 2020, sobre obesidad como factor de riesgo para mortalidad
por COVID-19. Tuvo como propdsito: Valorar la magnitud del riesgo de la obesidad en la
mortalidad por COVID-19. Metodologia: Este estudio es de tipo observacional, descriptiva,
transversal y retrospectiva. encontrandose 45 estudios en las bases de datos PubMed, Lilacs y
Scielo, de los cuales un total de 07 lograron cumplir con los criterios de reproducibilidad,
Especificidad y rigor cientifico. Resultados: La OR global del modelo de efectos fijos es 1,28 (IC
95% = 1,06-1,55), y el modelo de efectos aleatorios es 1,30 (IC 95% = 1,03-1,64) en 7 estudios
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analizados con 7876 pacientes. Los estudios analizados muestran una variacion del 24,6% en la
OR por falta de uniformidad. La obesidad aumenta las posibilidades de morir por COVID-19 es
un 28,3% en comparacién con la ausencia de esta condicién patoldgica durante el padecimiento
de COVID-19. Conclusion: La obesidad es un factor de riesgo que aumenta la probabilidad de
muerte por COVID-19 (11).

Navarrete-Mejia P. et al (2021). En un estudio sobre: diabetes mellitus e hipertension arterial
como factores de riesgo de mortalidad en sujetos con Covid-19. Finalidad. Identificar una posible
asociacion entre diabetes e hipertension arterial como factores de riesgo de muerte en pacientes
con COVID-19. Metodologia: Estudio de cohorte prospectivo. La atencion se brindd entre marzo
y agosto de 2020, incluidos 1947 pacientes mayores de 30 afios. Se excluyeron pacientes con
diagnostico clinico y de laboratorio de COVID-19, los resultados muestran que 73% (p<0,001)
de muertes fueron hombres, con mayor frecuencia entre 60-79 afos (54,8%, p<0,001). La diabetes
como comorbilidad en el 17% (p = 0,019) de los casos y la hipertension arterial en el 24% (p
<0,001). Las variables sexo (OR 1,5) y comorbilidades diabetes (OR 1,4) e hipertensién arterial
(OR 1,9) representan factores de riesgo de muerte. Conclusion La diabetes y la hipertension
arterial en la poblacion de estudio fueron identificadas como factores de riesgo de muerte por
COVID-19 (12).

1.3. Bases teoricas

El sindrome metabdlico (SM) es considerada como una condicion fisiopatolégica crénica y
progresiva y esta conforma un sindrome complejo definido de entidades nosolédgicas con una
fisiopatologia unificada y representa un grupo de factores de riesgo asociados (principalmente
obesidad, resistencia a la insulina, hipertension arterial y dislipidemias) con un incremento de
riesgo de enfermedad cardiovascular (ECV)(1,13).

El coronavirus Sars-Cov-2, el virus causal del sindrome respiratorio agudo severo, también se
denomina COVID-19, tiene una estructura compuesta por acido ribonucleico con una envoltura
monocatenario. EI material genético codifica cuatro proteinas de membrana: la espiga (S), la de
envoltura (E), lade membrana (M) y la proteina de nucleocapside (N). En particular, las proteinas
de espiga promueven la captacion en las células huéspedes. Una descripcién recientemente
publicada de su genoma indica relaciones filogenéticas con otros SARS humanos, como el
coronavirus SARS de murciélago y el SARS-CoV. Sin embargo, el subdominio externo de la
proteina de unién al receptor esta mutado y tiene solo un 40 % de identidad de secuencia de
aminodcidos con otros coronavirus que tienen relacion con el SARS (14).

El COVID-19 es una enfermedad infecciosa que presenta sintomas importantes en los sistemas
cardiovascular y respiratorio. La enfermedad se informd el primer dia de diciembre de 2019 en
Wuhan, la capital de la provincia de Hubei, China, y se ha propagado rapidamente en todo el

mundo y fue declarada pandemia por la Organizacién Mundial de la Salud el 11 de marzo de
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2020. Es una infeccion cuyos sintomas clinicos incluyen neumonia, hipoxemia, insuficiencia
renal, insuficiencia polisistémica, dafio endotelial conduce a trombosis de venas y arterias,
ademas de insuficiencia cardiaca, miocarditis, arritmias, alteraciones cardiacas como infarto de
miocardio (15).

Casi todas las personas tienen una enfermedad leve o sin complicaciones (80%), mientras que
otras cerca del 20% tienen condiciones graves con neumonia, sindrome de disnea, shock
cardiogénico, trombosis y tormentas de citoquinas (de ellos el 15% es controlado con
oxigenoterapia y 5% son tratado en terapia intensiva). La mortalidad esta asociada con la edad y
las comorbilidades (hipertensién arterial, diabetes, patologias respiratorias, cardiopatias,
enfermedades renales, obesidad) (15).

En la actualidad el reto profesional médico es explicar la base cientifica de esta pandemia y el
impacto de los cambios relacionados con el desarrollo, la metamorfosis y el control de una
pandemia. De igual forma, analizar las causas de muerte e invalidez a nivel nacional y mundial
es una prioridad del Ministerio de Salud. En el mismo sentido, se ha puesto de manifiesto en las
ultimas décadas el desarrollo y aparicion de ciertas enfermedades no transmisibles, estrechamente
asociadas a cambios en el estilo de vida, aumento del sedentarismo y mala alimentacion, que
aumenta el riesgo cardiovascular y altera la calidad de vida. Considerada como la verdadera
epidemia del siglo XXI, entre estas condiciones se encuentra el sindrome metabdlico que en el
contexto de la pandemia cobra gran importancia pues las entidades que engloba este sindrome se
asocian a una mayor probabilidad de severidad secuelas y muerte por COVID-19(16).

Esta compleja enfermedad perjudicial para la salud tiene consecuencias epidemioldgicas ya que
ocupa el primer lugar en morbilidad y mortalidad en el mundo, dado su creciente crecimiento en
los ultimos afios, que a pesar de las enormes intervenciones en su control adn no se ha podido
disminuir la incidencia de ninguno de los componentes de este sindrome metabdlico (16).

El sindrome metabdlico es ahora reconocido como una pandemia que representa nuevos
problemas de salud publica e importantes complicaciones de salud debido a su alta frecuencia e
importancia como factor de riesgo para multiples trastornos cardiovasculares y metabdlicos
incluyendo ahora la enfermedad del COVID-19(16).

Las vulnerabilidades que sufren estas personas con sindrome metabodlico son inducciones de
procesos de inflamacidn de bajo grado en las que hay un aumento de citocinas (TNF-a, IL-6) que
provocan una disfuncién y alteracion en la regulacion adaptativa innata de la respuesta
inmunitaria, lo que aumenta la probabilidad de ser un huésped vulnerable por las multiples
enfermedades que trae consigo, ademas de inducir una respuesta reducida a maltiples infecciones,
tratamientos antivirales y vacunas, baja y mala respuesta a los linfocitos T (CD4 y CD8), con
linfopenia, infeccion inducida por COVID-19 y apoptosis que con eventos secundarios a la
enfermedad y promueve el empeoramiento de los efectos en los pulmones. En esta situacion, una

alta proporcién de macréfagos contribuye a la rapida liberacion de citocinas inflamatorias
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(“tormentas de citocinas”) que desempefian un papel destacado en la insuficiencia multiorganica
asociada a la infeccion por COVID-19 (17).

La obesidad también se asocia con complicaciones sistémicas como hipertension, diabetes tipo 2,
enfermedad cardiovascular, hipercoagulabilidad y trombosis, o que empeora el pronéstico de
infeccidon por COVID-19. Los pacientes obesos también tienen aumento de la disnea debido a la
resistencia al flujo de aire, reduccién de la expansién del volumen pulmonar y dificultad para
movilizar el térax (diafragma y masculos intercostales), lo que provoca hipoventilacion e
hipertension pulmonar (17).

La relacion entre la presencia de obesidad y la severidad de la enfermedad ha sido previamente
reportada para otras infecciones respiratorias virales como es el caso del virus HIN1, donde se ha
informado que las personas con obesidad y enfermedades crdnicas existentes son mas propensas
a desarrollar el sindrome de dificultad respiratoria aguda, que puede provocar insuficiencia
organica multiple y la muerte. De manera similar, una revision sistematica del Sindrome
Respiratorio de Medio Oriente (MERS) encontr6 que la obesidad estaba presente en el 16% de
los casos de enfermedad grave, una condicion que, al igual que otras condiciones asociadas con
el sindrome metabdlico, es un proceso inflamatorio crénico que es el motivo por lo que
desarrollard complicaciones y sensibilizara a las personas para provocar neumonia, disnea y
muerte (14,18).

Para comprender la asociacion entre el COVID-19 y la obesidad, es necesario recordar el
mecanismo por el cual el SARS-CoV-2 ingresa al organismo. Se basa en la fusién de la membrana
viral y la membrana de la célula huésped, y el ARN viral es liberado a la membrana celular por
las proteinas virales S (S1 y S2) que se unen al heterodimero de la enzima convertidora de
angiotensina 2 (ECA2). La expresion mas alta de ACE2 ocurre en los intestinos delgados,
testiculos, rifion, corazon, tiroides, paniculo adiposo, pulmones, colon, higado, vejiga y glandulas
suprarrenales, dejando finalmente tejidos con baja expresion de estas enzimas como son el bazo,
médula 6sea, cerebro, muasculos, vasos sanguineos, lo que explica la afectacion multiorganica de
la enfermedad (15,19).

Una vez que el virus se integra en la célula huésped, la infeccion da como resultado un aumento
de la apoptosis celular y el reclutamiento de células inflamatorias, lo que provoca la apoptosis en
las células CD3, CD4 y CD8y provoca una tormenta de citocinas caracterizada por interleucinas
elevadas tales como las IL 6, 7 y 2, factor de necrosis tumoral o (TNF-a), ligando de quimiocinas
CXC, proteina atrayente quimica apoptética monocitica 1 (MCP-1) y otras moléculas
inflamatorias (15,20).

En presencia de obesidad, los adipocitos hipertroficos producen grandes cantidades de citoquinas
como IL-8 e IL-6, inhibidores del activador 1 del plasmindgeno, leptina, MCP-1/CCL2 y
reclutamiento de especialmente de macréfagos, con produccién de moléculas inflamatorias

similares a las descritas previamente (IL-1b, IL-6, IL-8, TNFa y MCP-1). Todo lo anterior
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provoca cambios en la inmunidad innata de estos pacientes, pero también se ve afectada la
inmunidad adaptativa, con disminucion de las células T reguladoras y tendencia a las producir
moléculas proinflamatorias Th1l, Th17, Th22. El efecto final es una duplicacion del aumento de
citocinas provocado por la infeccién por SARS-Cov-2, en funcién de la actividad proinflamatoria
de estos pacientes (15).

Por ualtimo, las células del sistema inmunitario estan fuertemente asociadas a los antioxidantes y
prooxidantes, que juegan un papel fundamental en la proteccion de las células
inmunocompetentes frente al estrés oxidativo. Los pacientes obesos tienen una mayor
acumulacién de calorias, pero pueden tener deficiencia de algunos micronutrientes. La
desnutricidn sobrecubierta en pacientes obesos puede causar cambios en el sistema inmunoldégico
y afectar los niveles de varios tipos de vitaminas, minerales y oligoelementos que pueden afectar
la susceptibilidad del huésped a la infeccion (15).

Entre los productos nutricionales antioxidantes méas asociados con la obesidad se encuentran la
vitamina C, que tiene una correlacion negativa entre los niveles séricos y la clasificacion del
indice de obesidad, y la vitamina E, que se encuentra baja en pacientes obesos, especialmente en
nifios, asi como los bajos niveles plasméticos de zinc y selenio. Por lo tanto, la desnutricion
enmascarada en pacientes obesos puede afectar los niveles de varios tipos de vitaminas, minerales
y oligoelementos que provocan cambios en el sistema inmunoldgico y afectan la susceptibilidad
del huésped a la infeccion (21).

Se estima que casi la mitad de todos los casos de diabetes en adultos en todo el mundo no se
diagnostican, por lo que las principales vulnerabilidades de los pacientes mal tratados son motivo
de especial preocupacion. Es fundamental garantizar que la glucosa en sangre se controle y
mantenga en todos los pacientes diabéticos, especialmente durante la pandemia de COVID-19.
Los pacientes diagnosticados con diabetes tienen acceso limitado a servicios médicos y
medicamentos, inestabilidad econdémica, inestabilidad alimentaria o infeccion activa por el virus
COVID-19, lo que dificulta o afecta el control adecuado de los niveles de azlcar en la sangre.
Asi, las personas con diabetes son un grupo vulnerable en las pandemias (22,23).

ACE2 tiene la capacidad de convertir la angiotensina | en angiotensina 1-9 y la angiotensina Il en
angiotensina 1-7, y sirve como un punto de control importante para el sistema de angiotensina.
La combinacion del aumento de la actividad de ACE-1 vy la inhibicion de ACE-2 aumenta la
angiotensina Il intacta, promueve respuestas proinflamatorias y estimula la secrecion de
aldosterona. Este efecto no solo eleva la presion arterial y cambia los niveles de potasio, sino que
también aumenta la permeabilidad vascular y aumenta el riesgo de sindrome de dificultad
respiratoria aguda. La angiotensina 1-7 tiene el efecto contrario, con posibles efectos
antiinflamatorios y antifibroticos. Las personas con formas méas graves de COVID-19 tienen un

desequilibrio en la activacién de estas vias, aumento de la activacion de la angiotensina I, que
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actla sobre el receptor de angiotensina 1 (AT1), que son vistos en los pacientes con diabetes tipo
2, hipertension, y estado resistente a la insulina (15).

Ciertos mecanismos que explican la asociacién entre la diabetes tipo 2 y el SARS-CoV-2 pueden
estar asociados a:

-Los niveles altos de azucar en la sangre pueden aumentar directamente los niveles de glucosa en
las secreciones de las vias respiratorias. Los estudios in vitro han demostrado que la exposicién a
niveles elevados de glucosa en el epitelio pulmonar aumenta significativamente la infeccién y la
replicacion del virus de la influenza. En general, se acepta que los pacientes con diabetes tipo 2
tienen una carga viral méas alta 0 mas grave cuando se infectan con el virus respiratorio (15).

-La hiperglucemia cronica afecta la funcion pulmonar. En modelos animales, se han informado
aumentos en la permeabilidad de la membrana alveolar capilar y ruptura del epitelio alveolar (15).
-El pancreas endocrino expresa el receptor ECA2, y cuando el SARS-CoV-2 se une al receptor,
invade las células de los islotes pancreaticos y provoca una disfuncion aguda de las células beta,
provocando una hiperglucemia aguda y un control glucémico previo que puede cambiar al verse
afectados las células que producen insulina (2).

—Los pacientes con diabetes tipo 2 tienen un mayor riesgo de infeccion, principalmente debido
a defectos en la inmunidad innata que afectan la fagocitosis, la quimiotaxis de neutréfilos y la
inmunidad mediada por células (15).

-En humanos, se ha demostrado que la hiperglucemia aguda aumenta la expresion del receptor
ECAZ2 y promueve la invasion del virus en las células. La presencia de ACE2 inducida en otros
tejidos, como el pulmdn, el higado y el corazdn, puede aumentar la probabilidad de insuficiencia
organica multiple y promover la captacion viral en las células (15).

Por el contrario, en la hiperglucemia crénica, como ya se ha explicado, se observa una
disminucidn de la expresion de ACE2 con cambios en la relacion angiotensina Il/angiotensina 1-
7. Este fenémeno favorece los eventos inflamatorios producidos por el virus, exacerbando la
inflamacion cronica leve existente en pacientes con diabetes tipo 2, obesidad y sindrome
metabdlico, resultando en un sindrome de liberacion de citocinas con aumento de la respuesta
inflamatoria e incontrolabilidad (15).

-Aumento de los niveles de plasmina y furina, también estan involucrados en la invasion de virus
en las células (15).

La ACE2 se expresa en los pulmones, los rifiones, el corazon y el pancreas y promueve la invasion
de células por SARS-CoV-2. Estas funciones en la expresion viral cuando el virus invade la célula
huésped provocan dafio organico y deficiencia de insulina y, por lo tanto, contribuyen a la
hiperglucemia (15).

En general, se estima que tener diabetes aumenta el riesgo de infecciones respiratorias en un 18%,

esto puede contribuir a las manifestaciones clinicas mas graves del SARS-CoV-2 debido a los
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efectos de la diabetes en la inmunidad innata o adaptativa al comparar con la poblacion no
diabética (24).

El sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) es la principal causa de muerte por COVID-
19 y ocurre como resultado de una respuesta inflamatoria exagerada que provoca la liberacién de
citoquinas inflamatorias como las interleucinas (IL) y el factor de necrosis tumoral a. Los
receptores tipo Toll (TLR) son una familia de proteinas que actllan como sensores y ayudan al
sistema inmunitario a distinguir entre elementos propios y extrafios. EI SARS-CoV-1 y
posiblemente el SARS-CoV-2 interactian con el TLR de la membrana de la célula huésped y
aumentan la expresion del gen de respuesta primaria de diferenciacién de la médula ésea 88
(MyD88). Esto activa el factor nuclear kappa B y finalmente promueve la cascada de la
inflamacion lo que aumenta el dafio pulmonar (25).

Como parte de esto, la hiperglucemia cronica puede afectar la inmunidad innata y humoral,
ademas, la diabetes se asocia con afecciones inflamatorias cronicas leves que afectan la regulacion
de la glucosa y la sensibilidad a la insulina periférica. Las tormentas de citoquinas y sistémicas
son condiciones proinflamatorias tipicas en la diabetes, ya que se han demostrado niveles
elevados de IL-6 y proteina C reactiva (PCR) en pacientes diabéticos infectados con SARS-CoV-
2 todo lo cual pueden promover la inflamacion y gravedad de los pacientes infectados por el virus
(25,26).

Multiples virus, incluidos el Coxsackie B, el enterovirus, la rubéola, el citomegalovirus, el virus
de Epsteiner y el virus de la varicela-zoster, estan involucrados en el desarrollo de la diabetes tipo
1. De hecho, existe evidencia seroldgica de infeccidn y aislamiento viral en el pancreas de estos
pacientes lo que hace prever que el Sars-Cov-2 también puede invadir las células pancreaticas
(25).

Recientemente se ha demostrado que la expresion de ACE2 en el pancreas (principalmente células
de los islotes) es incluso mayor que en los pulmones, por lo que el SARS-CoV-2 se une a este
receptor y provoca una disfuncion celular pancreatica con hiperglucemia aguda (25).

Es de tener en cuenta que solo el 1-2% de los pacientes con infeccion leve por COVID-19
muestran lesiones pancreéticas y el 17% de los casos graves muestran lesiones pancreaticas, lo
que puede acentuar la respuesta inflamatoria sistémica y acelerar la aparicién de sindrome de
distress respiratorio del adulto (25).

Respecto a las dislipidemiay COVID 19, ademas de promover el transporte inverso del colesterol
desde la periferia al higado, la lipoproteina de alta densidad (HDL) tiene otras propiedades, como
la neutralizacion del lipopolisacarido y el &cido lipoteicoico presentes en el patdgeno, y
propiedades antiinflamatorias, antitrombdética, antioxidantes protectoras y antiapoptésicas, y de
proteccion endotelial (15,27).

Las interacciones entre macréfagos y receptores tipo Toll de células T con moléculas de

apolipoproteina Al y M de HDL (en menor medida ApoE y ApoC-I11) responden a condiciones
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como septicemia, neumonia e infecciones primarias con virus de inmunodeficiencia humana
(VIH) y se consideran una parte importante del mecanismo regulador del sistema inmunitario
(15).

El estado inflamatorio producido por la respuesta a la infeccion por SARS-CoV-2 provoca una
respuesta que es modificada por HDL a través de ApoA-l1 y Apo-E para la actividad
inmunomoduladora y antioxidante. ApoE y ApoC-IIl presentes en HDL provocan una
disminucidn de la actividad de la lipoproteina lipasa. La sefializacion elevada de radicales libres
en las células huésped con infeccion viral acelera la degradacién de HDL y lipoproteinas de baja
densidad (LDL) en el contexto de la infeccion por SARS-CoV-2, lo que lleva a la acumulacion
de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y triglicéridos (15).

Por otro lado, durante el proceso inflamatorio, la LDL y su principal lipoproteina ApoB se oxidan
a LDL oxidada a través de la via del receptor de lectina tipo C, lo que reduce los niveles de LDL.
Se postula que contribuye al aumento de la permeabilidad vascular provocada por la infeccion
por SARS-CoV-2 y promueve la salida de LDL al espacio alveolar para formar exudados que
contienen grandes cantidades de proteina y colesterol (15).

La estimulacién continua de la cascada inflamatoria provoca una disminucion de la esterificacion
del colesterol, lo que reduce el retorno de los ésteres de colesterol al higado, ya sea directa o
indirectamente después de la migracién por interaccion con los receptores eliminadores hepaticos
de clase B tipo 1, conversion a LDL por proteinas de transferencia de ésteres de colesterol e
inclusion por receptores de LDL hepaticos (15).

Ademas, el dafio hepatico causado por la infeccion por SARS-CoV-2 puede interferir con el
consumo de LDL, lo que reduce la biosintesis de LDL y reduce la molécula de HDL ApoA-I. El
aumento de citoquinas proinflamatorias como TNF-a, IL-6 e IL-1b en esta infeccion viral puede
alterar la funcion hepatica y afectar el transporte y la regulacion del colesterol. Esto puede
reflejarse en las elevaciones de transaminasas encontradas en estos pacientes. La infeccion por
SARS-CoV-2 causa inflamacion sistémica, lo que resulta en el consumo de lipoproteinas (15).
El Ministerio de Salud (Minsa) inform6 que durante la pandemia del COVID-19 se estima que la
cantidad de personas con hipertension arterial va aumentar en un 20%, que es un resultado
obtenido del censo y de los datos de la Encuesta de Salud Familiar, lo que constituye un problema
de salud publica ya que la enfermedad conduce a la aparicion de nuevas condiciones médicas.
Asimismo, segn Endes, la prevalencia de presion arterial en 2019 fue del 19,7%, que en otras
palabras alrededor de 1 de cada 5 personas mayores de 15 afios tiene desarrolla presion arterial
alta(28).

Las presiones arteriales en los nifios menores de 6 afios deben tener un valor de <116/76, los nifios
de 7 a 10 afios deben tener un valor de <122/78 y los nifios de hasta 14 afios deben tener un valor

de <136/86mmHG mientras que es un nifio de 16 afios 136/86, mas alla de esta edad el limite
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normal se considera 140/90, por encima de estos nimeros es necesario instaurar tratamiento
medicamentoso (28).

Es conocido que la infeccion por COVID-19 con hipertension arterial tiene consecuencias
desfavorables ello debido a que se encuentra que el receptor COVID-19 es la enzima convertidora
de angiotensina (ACE2), una aminopeptidasa unida a la membrana involucrada en la renina-
angiotensina, importante para la regulacion de la presion arterial. El virus se conecta a ACE2 a
través de la proteina S (17,29).

La funcién principal de ACE2 es la descomposicion de la angiotensina 2 en angiotensina 1-7. La
angiotensina 2 promueve la desensibilizacién de los barorreceptores, la vasoconstriccion, la
retencion de sodio, el estrés oxidativo, la inflamacion y la fibrosis, y contribuye a la hipertension
y al dafio tisular. Es importante considerar esto ya que los pacientes con enfermedad
cardiovascular secretan mas ACE2 (17,29).

Existen medicamentos antihipertensivos que ayudan a controlar la presion arterial alta, los mas
utilizados son los bloqueadores de los receptores de angiotensina y ACE2. Sin embargo, aunque
son buenos tratamientos, se han encontrado estudios que muestran que ACE2 y ARA pueden
aumentar el riesgo y la susceptibilidad de los pacientes infectados con COVID-19. Esto se debe
a laregulacidn positiva del sitio de union viral de la enzima convertidora de angiotensina 2(17,29).
La valoracion del referente teérico consultado confirma que el sindrome metabdlico esta asociado
a riesgos relacionados con la covid-19. Para enfrentar la pandemia del covid-19 es necesario
adoptar un estilo de vida saludable. Alli, la actividad fisica puede ayudar a controlar el riesgo de
padecer sindrome metabolico (30,31).

Es también importante indicar que el sindrome postcovid se define por la persistencia de signos
y sintomas clinicos que ocurren durante o después del COVID-19 y duran mas de 12 semanas y
no se explica por un diagnostico alternativo, estos sintomas pueden fluctuar o causar recaidas, se
trata de la presencia de fatiga cronica después de una infeccidn viral, insuficiencia multiorganica
y sindrome grave posterior a la hospitalizacién/cuidados intensivos. Se describe en pacientes con
COVID-19 leve o grave, independientemente de la gravedad de sus sintomas agudos 10-65% de
los sobrevivientes de COVID-19 leve/moderado muestran sintomas del sindrome post-COVID-
19 durante 12 semanas o0 mas. A los 6 meses, los sujetos reportan un promedio de 14 sintomas
persistentes. Los sintomas mas comunes son fatiga, disnea, disminucién de la atencion,
concentracién, memoria y suefio, ansiedad y depresién. Las respuestas autoinmunes e
inflamatorias anormales o excesivas pueden desempefiar funciones importantes, pero se
desconoce el mecanismo bioldgico subyacente (32).

Es de notar que una vez que los viriones salen de las vesiculas migran hacia la membrana
plasmatica para obtener su membrana con los triglicéridos aqui presente y adquirir la forma de

particula completan y ser liberadas para infectar otras células.(33)
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1.4.- Problema general
¢ Esta el sindrome metabolico asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de
Ica 2020 — 20217

1.5.- Problemas especificos

¢Esta la diabetes mellitus asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de Ica
2020 — 20217

¢Esta la obesidad asociada a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de Ica 2020 —
20217

¢Esté la hipertension arterial asociada a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de
Ica 2020 — 20217

¢Esté la dislipidemia asociada a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de Ica 2020
—-2021?

1.6.- Justificacion de la investigacion

La mortalidad por COVID-19 se encuentra asociada a diversos factores siendo el sindrome
metabolico que agrupa enfermedades como la hipertension, obesidad diabetes mellitus y
dislipidemias son patologias controlables se justifica el estudio por lo que es posible contribuir
con disminuir la tasa de mortalidad por COVID-19.

Justificacion tedrica. La investigacion se desarroll6 sobre bases tedricas actualizadas por lo que
es de utilidad para reforzar las bases cientificas del problema.

Justificacion practica. El estudio aborda un tema que dentro de los efectos nocivos para la salud
es que disminuye la calidad de vida de los pacientes que viven y le poner en riesgo de muerte a
los que sufren de COVID-19 lo que le hace de utilidad para lo medidos que tratan el COVID-19
pues en los resultados del estudio tendran informacion valiosa para dar mejor tratamiento a los
pacientes.

Justificacion metodoldgica. El estudio se desarroll6 siguiente el método cientifico de tal manera
que los datos se obtuvieron de manera sistematica para evitar sesgos en la investigacion.
Justificacion social. El estudio repercutird en una mejor atencion de los pacientes con COVID-19
al comprender el problema desde el punto de vista de los factores que incrementan el riesgo de

muerte por esta enfermedad.

1.7.- Importancia de la investigacion

El estudio es de interés metodoldgico pues los datos obtenidos son realizados siguiendo el método
cientifico lo que implica ser sistematico y evitando los diferentes tipos de sesgos para que sus
resultados sean veraces y de utilidad para comparaciones futuras con otras investigaciones. Desde

el punto de vista tedrico la investigacion amplia el conocimiento sobre la base de datos locales y
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los profesionales de la salud puedan intervenir en base a la evidencia cientifica. La investigacion
beneficia a los siguientes pacientes con COVID-19 pues segun la evidencia se puede intervenir
especificamente sobre los aspectos mas influyentes en la gravedad y mortalidad por la COVID-
19.

1.8. Objetivo general
Determinar si el sindrome metabdlico esta asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.

1.9.- Objetivos especificos

Identificar si la diabetes mellitus esta asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.

Precisar si la obesidad est4 asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de
Ica 2020 — 2021.

Valorar si la hipertension arterial estd asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.

Verificar si la dislipidemia esta asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional
de Ica 2020 — 2021.

1.10 Hipétesis y variables de la investigacion

Hipotesis

Hipotesis general

El sindrome metabdlico esta asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de
Ica 2020 — 2021

Hipotesis especificas

Ha: La diabetes mellitus esta asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de
Ica 2020 — 2021

Ha: La obesidad esté4 asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de Ica 2020
—-2021

Ha: La hipertension arterial estd asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional
de Ica 2020 — 2021

Ha: La dislipidemia est& asociado a la mortalidad por COVID 19 en el Hospital Regional de Ica
2020 - 2021

Variables
Variable dependiente
Muerte por COVID-19
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Variables independientes

Sindrome metabélico

. Diabetes mellitus

. Obesidad

. Hipertensién arterial
. Dislipidemias

I1. Estrategia metodoldgica

Tipo, nivel y disefio de la investigacion. Investigacion es de tipo observacional pues los datos
se obtuvieron de las historias clinicas sin intervencion sobre ellas, trasnversal porque los datos
fueron medidos en un solo tiempo y una sola vez, retrospectiva debido a que el estudio parte de
las consecuencias en busca de las causas, analitica debido a que se trata de asociar dos variables.
Disefio de casos y controles. Enfoque cuantitativa.

La poblacion son los pacientes atendidos y hospitalizados por COVID-19 en el Hospital Regional
de Ica durante el afio 2021 que son 20,600 con una tasa aproximada de mortalidad de 8%.

La muestra se obtiene por la formula de casos y controles

[21—"‘/2 V2p(1—p)+ Zl—ﬂ\/Pl(l —p1) +p2(1— Pz)]z
(1 — p2)?

P1: Frecuencia de hipertension arterial en los casos 34,1%(9)
P2: Frecuencia de hipertension arterial en los controles 19,7%(28)

n= 148 fallecidos y 148 vivos

Muestra. 148 pacientes fallecidos que son los casos y 148 pacientes vivos que son los controles.

CASOS

Criterios de inclusion

Paciente atendido y hospitalizado en el Hospital Regional de Ica por COVID-19 que durante su
hospitalizacion fallece.

Paciente que presente en su historia clinica los factores de riesgo en estudio.

Pacientes que no presenten comorbilidades como hipotiroidismo, enfermedades inmunoldgicas,

cirrosis.
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Criterios de exclusion

Paciente atendido y hospitalizado en el Hospital Regional de Ica por COVID-19 que durante su
hospitalizacion no fallece.

Paciente que no presente en su historia clinica los factores de riesgo en estudio.

Pacientes que presenten comorbilidades como hipotiroidismo, enfermedades inmunolégicas,

cirrosis.

CONTROL

Criterios de inclusién

Paciente atendido y hospitalizado en el Hospital Regional de Ica por COVID-19 que es dado de
alta vivo.

Paciente que presente en su historia clinica los factores de riesgo en estudio.

Pacientes que no presenten comorbilidades como hipotiroidismo, enfermedades inmunoldgicas,

cirrosis.

Criterios de exclusion

Paciente atendido y hospitalizado en el Hospital Regional de Ica por COVID-19 que fallece
durante su hospitalizacién por COVID-19.

Paciente que no presente en su historia clinica los factores de riesgo en estudio como edad, sexo,
peso, talla y diabetes mellitus tipo 2

Pacientes que presenten comorbilidades como hipotiroidismo, enfermedades inmunoldgicas,

cirrosis.

Muestreo. - Se selecciona por muestreo probabilistico al azar simple de todas las historias clinicas
que cumplan con los criterios de inclusion hasta completar con el tamafio de muestra tanto para
casos como para controles.

Instrumento: Se trata de una ficha de recoleccidn de datos que contiene los indicadores de cada
variable las que fueron recogidos de las historias clinicas, cada ficha de datos es personal para
cada participante.

La técnica de recoleccion de datos fue de tipo documental previa autorizacion de la Direccion
Ejecutiva del Hospital Regional seguin el visto bueno del Comité de Etica e Investigacion de esta
institucion. Obtenido el permiso se procedio a revisar las historias clinicas seleccionadas para el

estudio. Fueron revisadas 15 historias clinicas por dia con la ayuda de dos colaboradores
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previamente capacitadas en los objetivos y forma de llenar las fichas de datos terminandose el
estudio de campo en 20 dias habiles.

Los datos obtenidos a través de la ficha de recoleccion de datos fueron digitados en el programa
Excel debidamente codificada de donde se extrapolaron los datos al programa estadistico para las
ciencias de la salud SPSS v24 de donde se obtuvieron los estadisticos de tipo descriptivos como
son los valores absolutos y relativos, asi como los estadisticos de contraste como es el chi

cuadrado, ademas de obtener las tablas de una y doble entrada.

La investigacion se rigié segun las normas ética para las investigaciones, en tal sentido se respeto
el anonimato de los participantes al identificarles con un ndmero correlativo (Principio de
justicia), el estudio no produjo dafios a las personas pues se estudid en sus historias clinicas
(Principio de no maleficencia), la investigacion se desarroll6 con fines de mejorar el prondstico
de los pacientes infectados por Sars-Cov-2 (Principio de beneficencia). Los resultados del estudio

son solo de utilidad de la ciencia.
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I11.- RESULTADOS
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Tablas descriptivas

Tabla N° 1. Caracterisdticas de los pacientes afectados por COVID-19 Hospital Regional
de Ica 2020 — 2021

Componentes del sindrome metabélico Frecuencia Porcentaje
Diabetes

Con diabetes 32 10.8%
Sin diabetes 264 89.2%
Estado Nutricional

Obeso 50 16.9%
Sobrepeso 72 24.3%
Normopeso 174 58.8%
Hipertension arterial

Con hipertension arterial 45 15.2%
Sin hipertension arterial 251 84.8%
Colesterol

Con colesterol aumentado 132 44.6%
Con colesterol normal 164 55.4%
LDLc

Con LDL aumentado 91 30.7%
Con LDL normal 205 69.3%
Triglicéridos

Con Triglicérido aumentado 116 39.2%
Con triglicérido normal 180 60.8%
HDLc

Con HDL disminuido 167 56.4%
Con HDL normal 129 43.6%

Fuente: HRI

Anadlisis. La tabla muestra una prevalencia de diabetes en la muestra estudiada de 10.8%, de
obesidad 16.9%, de sobrepeso de 24.3%, de hipertension arterial 15.2% de colesterol 44.6% de
LDLc 30.7% de hipertrigliceridemia 39.2% y de HDLc 56.4%.
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Tablas relacionadas

Tabla N° 2. Sindrome metabdlico asociada la mortalidad por COVID 19 en el Hospital

Regional de Ica 2020 — 2021

Diabetes Condicion Estadisticos
Fallecido Vivo Total
23 9 32 X?=6.87
Con diabetes 15,5% 6,1% 10,8% OR=2.84
125 139 264 (1C95%:1.27-6.37)
Sin diabetes 84,5% 93,9% 89,2% p valor=0.009
Estado nutricional Condicion Estadisticos
Fallecido Vivo Total
34 16 50 X?=15.09
Obeso 23,0% 10,8% 16,9% p valor=0.001
43 29 72
Sobrepeso 29,1% 19,6% 24,3%
71 103 174
Normopeso 48,0% 69,6% 58,8%
Hipertension arterial Condicion Estadisticos
Fallecido Vivo Total
32 13 45 X?=9.46
Con hipertension arterial 21,6% 8,8% 15,2% OR=2.86
116 135 251 (1C95%:1.44-5.72)
Sin hipertension arterial 78,4% 91,2% 84,8% p valor=0.002
Colesterol Condicién Estadisticos
Fallecido Vivo Total
90 42 132 X?=315
Con colesterol aumentado 60,8% 28,4% 44 6% OR=3.92
58 106 164 (1C95%:2.41-6.37)
Con colesterol normal 39,2% 71,6% 55,4% p valor=0.000
LDLc Condicién Estadisticos
Fallecido Vivo Total
60 31 91 X?=13.34
Con LDLc aumentado 40,5% 20,9% 30,7% OR=2.57
88 117 205 (1C95%:1.54-4.30)
Con LDLc normal 59,5% 79,1% 69,3% p valor=0.000
Triglicérido Condicién Estadisticos
Fallecido Vivo Total
75 41 116 X?=16.39
Con Triglicérido aumentado 50,7% 27,7% 39,2% OR=2.68
73 107 180 (1C95%:1.65-4.35)
Con triglicérido normal 49,3% 72,3% 60,8% p valor=0.000
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HDLc Condicién Estadisticos
Fallecido Vivo Total
101 66 167 X?=16.83
Con HDL disminuido 68,2% 44,6% 56,4% OR=2.67
47 82 129 (1C95%:1.66-4.29)
Con HDL normal 31,8% 55,4% 43,6% p valor=0.000
Sindrome metabdlico Condicion Estadisticos
Fallecido Vivo Total
44 17 61 X?=15.05
Si 29,7% 11,5% 20,6% OR=3.26
104 131 235| (1C95%:1.76-6.04)
No 70,3% 88,5% 79,4% p valor=0.000
148 148 296
Total 100,0% 100,0% 100,0%
Fuente: HRI

Anadlisis. Los resultados indican que existe asociacién significativa entre diabetes y mortalidad
por COVCID-19 siendo 2.84 el riesgo de morir por COVID-19 en los diabéticos que en los sanos
OR=2.84 (1C95%:1.27-6.37) p valor=0.009. La obesidad y el sobrepeso estan asociadas
significativamente a una mayor probabilidad de fallecer por COVID-19 que si tendria normopeso
p valor=0.001. La hipertensiion arterial esti asociada significativamente a la mortalidad por
COVID-19 teniendo un risgo de 2.86 veces mas de fallecer por COVID-19 que si seria
normotenso OR=2.86 (1C95%:1.44-5.72) p valor=0.002. La presencia de colesterol elevado esta
asociada significativamente a la mortalidad por COVID-19 teniendo un riesgo de 3.92 veces mas
de fallecer por COVID-19 que si tendria colesterol normal OR=3.92 (1C95%:2.41-6.37) p
valor=0.000. Tener LDLc elevado esta significativamente asociada a una mayor probabilidad de
morir por COVID-19 que si tendria LDLc normal siendo el riesgo de 2.57 veces mas OR=2.57
(1C95%:1.54-4.30) p valor=0.000. Tener hipertriglioceridemia incrementa el riesgo hasta en 2.68
veces mas de morir por COVID-19 que si tuviera triglicéridos con valores normales OR=2.68
(1C95%:1.65-4.35) p valor=0.000. Tener HDLc bajo es un factor de riesgo asociado
significativamente a morir por COVID-19 incrememntandose este riesgo en 2.67 veces mas
OR=2.67 (1C95%:1.66-4.29) p valor=0.000. Y tener sindrome metabdlico se encuentra asociada
a la mortalidad por COVID-19 incrementando de manerta significtiva en 3.26 veces mas la
probabilidaed de morir por COVID-19 que si no se tuviera sindrome metab6lico OR=3.26
(1C95%:1.76-6.04) p valor=0.000.

28



IV.- DISCUSION

Los resultados indican que la diabetes mellitus tipo2 se asocia de manera significativa con el
riesgo de morir por COVID — 19 en mayor proporcion respecto a los que la diabetes mellitus tipo
2 esta ausente. Esta asociacion fue demostrada por Expoésito Palomo, A. (5) en su estudio en
Espafia. Del mismo modo Quisiguifia Reyes A. demuestra en su investigacion que el tener
diabetes aumenta la probabilidad de fallecer por COVID-19. Bellido Nina, K. (8) en Arequipa
Per( concluye en su estudio los diabéticos tenian mayor proporcion de ser hospitalizados y de
morir por COVID-19. También el estudio de Navarrete-Mejia P. et al, demuestra que la diabetes
e hipertension como comorbilidad incrementan la probabilidad de morir por COVID-19. Esta
asociacion se deberia a que los pacientes diabéticos se encuentran comprometidos
inmunolégicamente lo que afectaria la defensa del huésped contra el virus.

Tanto la obesidad como el sobrepeso se encuentran asociadas significativamente sobre todo la
obesidad a riesgo de morir por COVID-19 en comparacion con los que son de peso normal. Esta
asociacion es demostrada también por Salima Valenzuela, L. (7) en su estudio en Cuba, donde
indica que la obesidad morbida se asocia a mayor probabilidad de morir por COVID-19 por su
condicién de pro inflamacidn cronica en que se encuentran. Del mismo modo lo demostré Bellido
Nina, K. (8) en Arequipa Per( concluyendo que los obesos tenian mayor proporcion de ser
hospitalizados y de morir por COVID-19. La obesidad aumenta las posibilidades de morir por
COVID-19 es un 28,3% en comparacion con la ausencia de esta condicion patoldgica durante el
padecimiento de COVID-19, concluye Leveau H, en un metanalisis. La obesidad es una condicién
morbida en la que la persona se encuentra en condicidn de pro inflamatorio lo que favorece la
proliferacion del virus.

Sufrir de hipertension esta asociada significativamente a fallecer por COVID-19 que si no se
tendria esta patologia. Bellido Nina, K. (8) en Arequipa Per( concluye que los hipertensos tenian
mayor proporcion de ser hospitalizados y de morir por COVID-19. Esta asociacion también es
demostrada por Vences (9) en Peru indicando que las comorbilidades més frecuentes fueron
hipertension arterial y obesidad con altas tasas de mortalidad. La hipertension arterial es una
enfermedad sistémica que afecta a diversos organos incluyendo al rifion incrementando la
probabilidad de morir por COVID-19.

La hipercolesterolemia se encuentra asociada a un mayor riesgo de morir por COVID-19 que
aquellos que no tienen hipercolesterolemia. Expdsito Palomo, A. (5) demuestra en su estudio que
tener niveles de colesterol en sangre mas de 200 mg/dL es un riesgo para necesitar de una UCI
con mayor probabilidad de fallecer.

Tener LDLc elevado esta asociada a un mayor riesgo de m orir por COVID-19 que si no tuviera
esta condicion. Este colesterol favorece la proliferacién del virus agravando la condicién del

paciente.
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La hipertrigliceridemia se encuentra asociada de manera significativa a fallecer por COVID-19
gue si no se presentara esta patologia. Este elemento es utilizado por el virus para formar su
membrana por lo que su incremento en sangre aumenta la probabilidad de que el virus se
replique.(33)

De igual modo el tener HDLc disminuido se encuentra asociada a mayor probabilidad de fallecer
de COVID-19 que los que no tienen esta condicién. El tener disminuido este tipo de colesterol
disminuye la probabilidad de remover los lipidos que circulan libres en sangre al higado por lo
que hay mayor probabilidad de que el colesterol forme parte de la membrana del virus.
Finalmente, el sufrir de sindrome metabolico esta asociada a una mayor probabilidad de morir
por COVID-19 que si no se presentara este sindrome. El estudio de Mejia F. En Per( demuestra

que los que sufren de sindrome metabélico tienen mayor probabilidad de fallecer por COVID-19.
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V.- CONCLUSIONES

- Tener sindrome metabolico se encuentra asociada a la mortalidad por COVID-19

- Existe asociacidn significativa entre diabetes y mortalidad por COVID-19 siendo 2.84 el riesgo
de morir por COVID-19.

- La obesidad y el sobrepeso estan asociadas significativamente a una mayor probabilidad de
fallecer por COVID-19.

- La hipertension arterial esta asociada significativamente a la mortalidad por COVID-19.

- La presencia de colesterol elevado esta asociada significativamente a la mortalidad por COVID-
19. Tener LDLc elevado esta significativamente asociada a una mayor probabilidad de morir por
COVID-19. Presentar hipertrigliceridemia incrementa el riesgo de morir por COVID-19 que si
tuviera triglicéridos con valores normales. Tener HDLc bajo es un factor de riesgo asociado

significativamente a morir por COVID-19.
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VI1.- RECOMENDACIONES

Desarrollar actividades preventivas promocionales sobre estilos de vida favorables promoviendo
alimentacion adecuada, ejercicios, vida en ambientes libres que evite la presencia de

enfermedades que componen el sindrome metabdlico.
Reforzar el sistema sanitario de Ica con ambientes e insumos que hagan posible un tratamiento
integral y seguro para los pacientes con COVID-19 incluyendo recursos humanos capacitados en

tratar enfermedades respiratorias y sistémicas.

Brindar los elementos de proteccion personal idéneos al personal de salud que atiende a los

pacientes criticos infectados por el Sars-Cov2.

Promover el uso obligatorio de mascarillas y medidas que eviten la infeccidn de los pacientes

como respetar las distancias y evitar los hacinamientos.

Ampliar la cobertura de vacunaciones para el COVID-19 que impidan casos graves sobre todo en

aquellos pacientes que sufran de algin componente del sindrome metabdlico.
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2.8.2. Operacionalizacién de variables

2.8.1. Matriz de consistencia

Problema Obijetivo Hipdtesis Operacionalizacion Método
Variable
Problema general Objetivo general Hipédtesis general Variable Tipo de Investigacion

¢Esta el sindrome metabélico
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021?
Problemas especificos

(Esta la diabetes mellitus
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021?
¢ Esta la obesidad asociada a la
mortalidad por COVID 19 en
el Hospital Regional de Ica
2020 — 2021?

¢Esta la hipertension arterial
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021?
¢Esté la dislipidemia asociada
a la mortalidad por COVID 19
en el Hospital Regional de Ica
2020 — 2021?

Determinar si el sindrome
metabdlico estd asociado a la
mortalidad por COVID 19 en el
Hospital Regional de Ica 2020 —
2021.

Objetivos especificos

Identificar si la diabetes mellitus
esta asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.
Precisar si la obesidad estd
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.
Valorar si la hipertension arterial
estd asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.
Verificar si la dislipidemia esta
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021.

El sindrome metabolico esta
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021
Hipotesis especificas

Ha: La diabetes mellitus esta
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021
Ha: La obesidad esta asociado
a la mortalidad por COVID 19
en el Hospital Regional de Ica
2020 — 2021

Ha: La hipertension arterial
esta asociado a la mortalidad
por COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021
Ha: La dislipidemia esta
asociado a la mortalidad por
COVID 19 en el Hospital
Regional de Ica 2020 — 2021

dependiente

Mortalidad
COVID-19

por
Variables
independientes
Diabetes mellitus
Obesidad
Hipertension arterial

Dislipidemias

Observacional, transversal,
analitica, retrospectiva.

Nivel. Relacional

Disefio:
Casos y controles

Poblacion
La poblacién son los
pacientes atendidos y

hospitalizados por COVID-
19 en el Hospital Regional de
Ica durante el afio 2021 que
son 20,600 con una tasa
aproximada de mortalidad de
8%.

Muestra
n= 148 fallecidos y 148 vivos

Instrumento
Ficha de datos estructurado.
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VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA INDICADOR INSTRU FUEN
CONCEPTUAL OPERACIONAL MENTO TE
V. dependiente Pacientes que fallecen durante su | Obtenida de la historia | Nominal Fallecido Ficha de | HC
Mortalidad por | hospitalizacién por COVID-19 clinica que registra Vivo datos
COVID-19 fallecimiento del
paciente
V. independiente DEFINICION DEFINICION ESCALA INDICADOR INSTRU | FUENTE
CONCEPTUAL OPERACIONAL MENTO
Diabetes mellitus Enfermedad metabdlica | Obtenida de la historia | Nominal Con diabetes mellitus Ficha de | HC
caracterizada por presencia de | clinica segun indique Sin diabetes mellitus datos
hiperglicemia permanente en | como antecedente y
ausencia de tratamiento verificada por analisis de
laboratorio de glicemia
glicosilada
Obesidad Enfermedad metabdlica | Obtenida de la historias | Ordinal Normopeso IMC 18,5a<24,9 | Ficha de | HC
caracterizada por un aumento de | clinica segin  IMC Sobrepeso IMC 25 a 29,9 datos
la grasa corporal por encima de | establecida por el pesoy Obeso IMC 30 a mas
los limites de normalidad talla
Hipertension Enfermedad sistémica | Obtenida de la historia | Ordinal Normal < 140/90 mmHg Ficha de | HC
arterial caracterizada por un incremento | clinica segun indique Elevada > 140/90 mmHg datos
constante de la presién sistélica | como antecedente 'y
mayor a 140 mmHg y/o la presion | verificada  por  los
diastélica a mas de 90 mmHg controles de presion
arterial.
Dislipidemia Enfermedad metabdlica | Obtenida de la historia | Nominal Normal: Colesterol hasta < | Ficha de | HC
caracterizada por un aumento de | clinica segun 200 mg/dI datos
los niveles de colesterol y/o | antecedente verificada Normal: LDLc < 100 mg/dl

HDLc y/o triglicérido por encima
de los valores normales y/o
disminucién del HDLc por debajo
de los valores normales

por laboratoio

Normal: Triglicéridos < 150

Normal HDLc > 40 mg/dl
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2.8.3. Instrumentos de recoleccion de informacion

C\ONAL «g
> A

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Mortalidad por COVID-19 (Pacientes que fallecen durante su hospitalizacion por COVID-19)
(Fallecido)  (Vivo)

Diabetes mellitus (Enfermedad metabdlica caracterizada por presencia de hiperglicemia
permanente en ausencia de tratamiento)
(Con diabetes) (Sin diabetes)

Obesidad (Enfermedad metabdlica caracterizada por un aumento de la grasa corporal por encima
de los limites de normalidad)

(Normopeso IMC 185a<24,9)

(Sobrepeso IMC 25 a 29,9)

(Obeso IMC 30 a mas)

Hipertension arterial (Enfermedad sistémica caracterizada por un incremento constante de la
presién sistélica mayor a 140 mmHg y/o la presion diast6lica a mas de 90 mmHg)

(Normal < 140/90 mmHg)

(Elevada > 140/90 mmHg)

Dislipidemia (Enfermedad metabdlica caracterizada por un aumento de los niveles de colesterol
y/o HDLc y/o triglicérido por encima de los valores normales y/o disminucién del HDLc por

debajo de los valores normales)

Normal: Colesterol hasta < 200 mg/dl (Normal) (Anormal)
Normal: LDLc < 100 mg/dl (Normal) (Anormal)
Normal: Triglicéridos < 150 (Normal) (Anormal)
Normal HDLc > 40 mg/dl (Normal) (Anormal)
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2.8.4. TITULO: Sindrome metabélico asociados la mortalidad por COVID 19 en el Hospital

Regional de Iea 2020 — 2021 r\— -k
1.1 Apellidos y Nombres del Experto:......... /. X. LQVeO‘Q B& Q (‘ s N |

1.2 Cargo e institucién donde labora:...DQQ“.‘?! W"SJ‘A QSB“W&BCQ‘A‘ de la Focul }QJ

13 Nombre del i - Cuestionari "o Wedine Pomonar. de (o universdod
. ombre del instrumento: Cuestionario el yo s C‘w%o‘so“ oy iy

14 Autor (a) del instrumento: CESAR PAUL GONZALES CHOQUE

Informe de Opinién de Experto

ASPECTOS DE VALIDACION:

INDICADORES CRITERIOS Deficiente |Regular Buena Muy Buena | Excelente
00-20% [21-40% |41-60% | 61-80% | 81-100%

CLARIDAD Esta formulado con un Y
lenguaje claro.

OBJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce X
respuestas

ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances =
la teoria sobre (variables).

ORGANIZACION Existe una organizacion logica >
y coherente de los items.

SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad
y cantidad. il

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer X
(relacién a las variables).

CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y
cientificos. X

COHERENCIA Entre los indices e indicadores. 4

METODOLOGIA La estrategia responde al >(

proposito de la investigacion
(tipo de investigacion)

II.- OPINION DE APLICABILIDAD:

IV.- PROMEDIO DE VALORACION

20

Lugar y Fecha: Ica, ©% de Qr\&(ce Q"ﬁdel 2022

Firpa) del Experto

ﬁarrxﬂLeveau Bartrz ¥+ )
CMP 27304 RNE 47¢.
ESPECIALISTA 5N

Ph. D en Investigacion -
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2.8.4. TITULO: Sindrome metabélico asociados la mortalidad por COVID 19 en el Hospital

Regional de Ica 2020 — 2021
1.1 Apellidos y Nombres del Experto:....... D( ey

1.2 Cargo e institucion donde labora:

1.3 Nombre del instrumento: Cuestionario

14 Autor (a) del instrumento: CESAR PAUL GONZALES CIHHOQUE

Informe de Opiniéon de Experto

ASPECTOS DE VALIDACION:

GU"‘IC NS

INDICADORES CRITERIOS Deficiente |Regular Buena  [Muy Buena | Excelente
00-20% [21-40% |41-60% | 61-80% | 81-100%
CLARIDAD Esta formulado con un g
lenguaje claro. X
OBJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce X
respuestas
ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances X
la tcoria sobre (variables).
ORGANIZACION Existe una organizacion légica X
y coherente de los items.
SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad
vy cantidad. X
INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer
(relacion a las variables). X
CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y e
cientificos.
COHERENCIA Entre los indices e indicadores. <
METODOLOGIA I.a estrategia responde al .

proposito de la investigacion
(tipo de investigacion)

IIL- OPINION DE APLICABILIDAD:

IV.- PROMEDIO DE VALORACION
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2.8.4. TITULO: Sindrome metabélico asociados la mortalidad por COVID 19 en el Hospital

Regional de Ica 2020 - 2021
1.1 Apellidos y Nombres del Experto:...... (DC ........... \ ‘m ........ ur‘\m b e ..... AP Mwﬂa -
1.2 Cargo ¢ institucién donde labora....M‘.?Q.;ﬂ. ‘“"L“&'\u"‘ kl%‘w‘ deTeen.
1.3 Nombre del instrumento: Cuestionario

1.4 Autor (a) del instrumento: CESAR PAUL GONZALES CHOQUE

Informe de Opinién de Experto

ASPECTOS DE VALIDACION:

INDICADORES CRITERIOS Deficiente  {Regular Buena IMuy Buena | Excelente
00-20% [21-40% | 41-60% | 61-80% | 81-100%
CLARIDAD Esta formulado con un
lenguaje claro. X
OBJETIVIDAD No presenta sesgo ni induce ¢
respuestas
ACTUALIDAD Esta de acuerdo a los avances Y
la teoria sobre (variables).
ORGANIZACION Existe una organizacion logica
y coherente de los items.
SUFICIENCIA Comprende aspectos en calidad
y cantidad.

INTENCIONALIDAD | Adecuado para establecer
(relacion a las variables).

CONSISTENCIA Basados en aspectos tedricos y
cientificos.

COHERENCIA Entre los indices e indicadores.

METODOLOGIA La estrategia responde al

proposito de la investigacion
(tipo de investigacion)

AR AX

IIL.- OPINION DE APLICABILIDAD:

IV.- PROMEDIO DE VALORACION 20

Lugar y Fecha: Ica, SF de @/‘Qﬂ? del 2022
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