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RESUMEN

Objetivo: Determinar factores de riesgo de gravedad y mortalidad en pa-
cientes ingresados por COVID 19 en la poblacion de Ourense.

Método: Estudio prospectivo en 342 pacientes hospitalizados en el Hos-
pital Universitario de Ourense por COVID 19 entre el 8 de marzo y 15 de
mayo del 2020, periodo correspondiente a la primera ola de contagios.

Se recogieron variables demograficas, patologias y tratamientos previos,
analitica y tratamientos durante el ingreso. Se relacionaron con el riesgo
de ingreso en cuidados intensivos y con mortalidad.

Se llevd a cabo un analisis univariante y uno multivariante de regresion
logisitca. Para la comparacion de variables cualitativas se utilizd la prueba
Chi-cuadrado. Para la comparacion de las variables cuantitativas, se ana-
lizo la normalidad de la distribucion de los datos en cada uno de los gru-
pos muestrales y se aplico el test t-Student o Mann-Whitney. El nivel de
significacion aceptado para todos los contrastes de hipétesis fue de 0,05.

Resultados y Conclusiones: Edad>75, linfocitos<0.9, Dimero D>2500
se correlacionaron positivamente con la mortalidad. Obesidad, linfoci-
t0s<0.8, Dimero D>2500, LDH>500 y ferritina>800 se correlacionaron
positivamente con el riesgo de ingreso en cuidados intensivos. Tratamien-
to con Lopinavir/Ritonavir, Hidroxicloroquina, corticoides y anticoagulan-
tes, actuaron como factores protectores frente a la mortalidad.
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INTRODUCCION

En diciembre de 2019, se identificaron varios casos de neu-
monia de origen desconocido en Wuhan, Hubei, China. El
patdgeno fue identificado como nuevo coronavirus (CoV)
perteneciente al género b-CoV. El cuadro respiratorio que
produce fue rebautizado como Sindrome Respiratorio Agudo
Grave (SARS) CoV-2 (SARS-CoV-2, anteriormente llamado
en 2019 nuevo CoV). Este nuevo virus comparte un 87,99%
de identidad de secuencia con el SARS de murciélago, como
CoV'y el 79,5% de su secuencia con SARS-CoV como publi-
can Caizheng et al’, Trilla A? y Shao et al.

Afecha de agosto del 2020, el nimero de casos confirmados
en el mundo ascendid a 18.614.177, de estos 3.245.365
casos confirmados en Europa y 314.362 en Espana. En la
Comunidad Gallega, en esta misma fecha, el nimero total
de casos confirmados ascendio a 12.640, con 11.428 ca-
s0s curados, 591 activos y una mortalidad del 4,9%. La pro-
vincia de Ourense, segun la Direccion General de Salud Pu-
blica de la Conselleria de Sanidad de la Xunta de Galicial, al
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ABSTRACT

Objective: To determine severity and mortality risk factors in patients ad-
mitted to hospital for COVID 19 in the population of Ourense.

Method: Prospective study in 342 patients hospitalized at the University
Hospital of Ourense for COVID 19 between March 8 and May 15, 2020,
the period corresponding to the first wave of infections.

Demographic variables, pathologies and previous treatments, laboratory
tests and treatments during admission were collected and were related to
the risk of admission to critical patients and mortality.

A univariate analysis and a multivariate logistic regression analysis were
carried out. For the comparison of qualitative variables, the Chi-square
test was used. For the comparison of the quantitative variables, the nor-
mality of the distribution of the data in each of the sample groups was
analyzed and the t-Student or Mann-Whitney test was applied. The accep-
ted level of significance for all hypothesis tests was 0.05.

Results and Conclusions: Age> 75, lymphocytes <0.9, D-dimer> 2500
were positively correlated with mortality. Obesity, lymphocytes <0.8, D-
dimer> 2500, LDH> 500 and ferritin> 800 were positively correlated
with the risk of admission to critical patients. Treatment with Lopinavir/
Ritonavir, Hydroxychloroquine, corticosteroids, and anticoagulants acted
as protective factors against mortality.

Key Words: COVID; critical; mortality; treatment; pathology.

final de la primera ola, se registraron un total de 2012 casos,
con mas de 300 ingresos que supuso aproximadamente un
17% de los infectados y una mortalidad global del 6,56%.

Basandonos en el interés cientifico por conocer que condi-
cionantes o caracteristicas de los individuos pueden aumen-
tar o disminuir el riesgo de padecer COVID- 19 en nuestra
provincia hemos planteado como objetivos de este estudio:

- Analizar datos demograficos, comorbilidad, tratamientos
previos y datos analiticos de los pacientes ingresados en
el Hospital Universitario de Ourense, diagnosticados de
COVID-19 para tratar de establecer variables predictoras
de mortalidad y de ingreso en unidades de criticos.

- Hacer una estimacion de aquellas variables que actuarian
como factor protector o factor de riesgo, tanto de mortali-
dad como de ingreso en criticos y en que medida.

- Correlacionar dichas variables con la gravedad y la morta-
lidad.
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MATERIAL Y METODO

Se realizd un estudio prospectivo en 342 pacientes duran-
te el periodo comprendido entre el 8 de marzo, fecha de
hospitalizacion del primer paciente ingresado en el Hospital
Universitario Ourense con este diagnostico y el 15 de mayo
del 2020, fecha en la que ingresd el Ultimo paciente an-
tes del comienzo de la segunda ola de contagios. El estudio
fue aprobado por el comité ético de investigacion clinica del
Centro.

La variables estudiadas fueron:

- Datos demograficos: Edad; Sexo; Fecha de comienzo de
los sintomas; Fecha de ingreso hospitalario; Ingreso en
UCly dias de ingreso.

- Patologias previas: hipertension arterial (HTA); dolor cronico;
diabetes; obesidad (indice de masa corporal, IMC3 30Kg/
m?); dislipemia; hiperuricemia; infarto agudo de miocar-
dio (IAM); fibrilacion auricular(FA); insuficiencia cardiaca
(IC); otros antecedentes cardiacos (AC); tromboembolismo
pulmonar (TEP); ictus; enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC); asma; historia de cancer previo y actual
e insuficiencia renal cronica (IRC).

- Tratamientos previos: inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina (IECA); bloqueadores de los receptores de
la angiotensina Il (ARAIl); inhibidores de la aldosterona;
antagonistas del calcio (ACA); diuréticos; anticoagulantes
(ACO); antiagregantes; antiinflamatorios no esteroideos
(AINES); corticoides; paracetamol; metamizol; estatinas;
antidiabéticos orales (ADO); insulina; tramadol; tapentadol;
oxicodona/naloxona; fentanilo; buprenorfina; anticonvulsi-
vantes; antidepresivos (ADT); lidocaina intravenosa (i.v.);
vitamina D; hidromorfona; ketamina; canabinoides (THC);
bioldgicos; fibratos; quimioterapia (QT); radioterapia (RT);
trasplante y tratamiento inmunosupresor.

- Datos de laboratorio: ferritina; dimero D; LDH y linfocitos.

- Tratamientos recibidos para la COVID-19: lopinavir/ritonavir;
hidroxicloroquina; azitromicina; remdesivir; tocilizumab;
corticoides; anticoagulantes; otros tratamientos (interferon
y otros antibidticos)

- Soporte Respiratorio: oxigeno por gafas nasales; ventimask;
Monaghan (ventilacion con reservorio); ventilacion mecanica
(dias) y ECMO (oxigenacion por membrana extracorporea).

- Prono.
- Desenlace: alta; éxitus.

Estudio Estadistico: Se realizd un analisis descriptivo de los
datos. Las variables cualitativas se expresaron en nimero
(n° y porcentaje (%). Las variables cuantitativas se presen-
taron con su media y desviacion estandar (DE) o mediana y
rangos intercuartilicos (RI) si no se ajustaban a una distribu-
cion normal. Se utilizd la prueba de Kolomogorov-Smirnov
para contrastar si las variables se distribuian normalmente.

Se llevd a cabo un andlisis univariante para determinar que
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variables podrian presentar efecto independiente sobre el
ingreso en criticos y la mortalidad hospitalaria. Para la com-
paracion de dos variables cualitativas se utilizé la prueba
Chi-cuadrado. Para la comparacion de las variables cuanti-
tativas, se analizara la normalidad de la distribucion de los
datos en cada uno de los grupos muestrales y se aplicara el
test t-Student 0 Mann-Whitney.

Posteriormente, incluyendo como variables independientes
a aquellas que mostraron en el analisis univariante alguna
relacion con el ingreso en criticos o la mortalidad se realizd
una regresion logistica multivariante, analizando los posibles
factores de confusion e interaccion y la colinealidad entre
las variables.

El nivel de significacion aceptado para todos los contrastes
de hipatesis fue de 0,05. Los datos fueron analizados con el
Software SPSS version 19.

Este estudio forma parte del estudio multicéntrico nacional
con codigo VMA-BUP-2020-01.

RESULTADOS

La edad media de los pacientes que ingresaron duran-
te este periodo fue 69,83+17,01 afios, 189 (55%) fueron
hombres y 154 (45%) mujeres. La edad de las mujeres fue
significativamente superior a la de los hombres (79,2+11,5
frente a 69,4+14,5; p<0,05); 30 pacientes (8,7%) fueron
ingresados en cuidados intensivos. La mortalidad global fue
del 16,1% (n=55). Las caracteristicas sociodemograficas y
analiticas de supervivientes, fallecidos, ingresados y no in-
gresados en criticos se representan en la Tabla |. Un total de
288 fueron dados de alta (82,2%). El tiempo desde el inicio
de los sintomas hasta el ingreso hospitalario fue de 10,7
dias con unrango (r) entre 1y 13 dias. La estancia media en
el hospital previa al alta fue 12,4 dias (r:1-67).

Los patologias previas mas frecuentes fueron: obesidad en
221 pacientes (64,6%), HTA en 172 (50,3%) y dislipemia en
121 (35,4%). 81 pacientes (23,8 %) padecian dolor cronico.
El tipo de dolor mas frecuente fue Somatico (10,2%), Mixto
(7,6%), Neuropatico (5%) y Visceral (0,9%).

Los tratamientos previos al ingreso, que tomaban estos pa-
cientes, se representan en la Tabla I, siendo los mas fre-
cuentes estatinas, antihipertensivos (diuréticos, ARA Il, IECA,
ACA e inhibidores de la aldosterona) y los antiagregantes.
Los farmacos mas utilizados en el tratamiento del dolor fue-
ron los adyuvantes, entre los que destacan antidepresivos
triciclicos (ADT) en 57 pacientes (16,6%) y anticonvulsivan-
tes en 45 (13,5%), seguidos del paracetamol en 50 (0,6%).

Los tratamientos de la COVID- 19 recibidos durante el ingre-
S0 se representan en la Tabla IIl.

Con respecto al soporte de oxigeno: 29 pacientes (8,47%)
precisaron soporte ventilatorio mecanico en unidades de
cuidados intensivos; 18 (5,3%) recibieron oxigeno a través
de Monasghan/reservorio; 13 (3,8%) utilizaron ventimask a
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Tabla I. Variables sociodemograficas y analiticas

Supervivientes Fallecidos p ucl Planta p
n 287 55 p>0,01 30 312
Edad Media + DE 67,88+17, 4 88, 1+11,5 <0,001 62,19+11.97 70,9+17,6 0,06
Sexo:
Mujeres 128 (83,9%) 25(16,4%) p=0,0882 9(5,8%) 144 (94,1%) p=0,060
Hombres 159 (80,9%) 30 (15,8%) 21(11,7%) 168 (88%)
Exitus 6 (20%) 49 (15,7%) p=0,653
Analitica
Ferritina (ng/mi) 703,84+889,962 | 999,24:+1429,73 0,03 1670,3+1856,2 | 656,5+795,6 <0,001
Linfocitos (miles/mm3) 1,37+1,79 0,82+0,51 0,001 0.,9+0,33 1,32+1,72 0,01
Dimero D (microgr/mi) 20756230 3642,7+5434,4 0,004 10680,3+18833 16543014 0,001
LDH (U/) 555,28+266,03 | 683,9+297,261 0.21 922.94+357.78 | 546.46+249.52 0.04
UCI: Unidad de cuidados intensivos, DE: desviacion estandart
diferentes concentraciones; 236 (69%) recibieron oxige- Tabla II. Tratamientos previos al ingreso
no a diferentes concentraciones a través de gafas na- : : )
sales y 23 (6,8%) no precisaron aporte de oxigeno. 40 Tratamientos previos S No
(11,7%) de los pacientes precisaron ser pronados de 10s n % n %
que 27 (67,5%) se encontraban con ventilacion mecani- IECA 209 624 126 37,6
ca en unidades de cuidados intensivos. ARA Il 215 629 [127 37,1
) ) ) . Inhibidores aldoterona 192 56,1 150 439
Factorqs re/aplonados con ingreso en unidades de cui- ACA 212 620 |130 380
dados intensivos Diuréticos 231 675 |10 322
El 11,7% de los hombres y el 5,8% de las mujeres fue- ACO 213 623 |129 377
ron ingresadas en unidades de cuidados intensivos. Sin Antiagregantes 28 667 |114 335
embargo el ser mujer redujo en un 5,32 % el riesgo de Corticoides 185 541 156 456
ingreso, actuando como factor protector (OR 0,468. IC Estatinas 244 713 |97 284
95%: 0,209-1,050. p=0,060). ADO 205 599 |134 392
La edad media de los pacientes que ingresaron en cui- Insulina 192 561 |150 439
dados intensivos fue significativamente inferior a la de Biolégicos* 3 087 339 991
aquellos que no (p=0,001) (Tabla ). A 192 561 [150 439
No existio relacion significativa entre las patologl'a pre- *Biiologicos: anticuerpos monoclonales, trastuzumab, pertuzumab
vias que presentaban los pacientes y el ingreso en cui-
dados intensivos. Aunque patologias como la obesidad
(OR odds ratio: 2. IC 95%: 0,822-5,035. p=0,016), dis- Tabla Ill. Tratamientos recibidos durante el ingreso
lipemia (OR 1,35.1C 95%: 0,644-2,818. p=0,23), IC (OR — : ) N
1,85. IC 95%: 0,152-6,712. p=0,409) y asma (OR 2,56. ratamientos previos S 0
IC 95%: 0,805-8,159. p=0,11) se relacionaron con el n % |n %
riesgo de ingreso en cuidados intensivos aunque sin sig- Lopinavir/ritonavir 140 409 201 588
nificacion estadistica (p>0.05). Hidroxicloroguina 286 836 |56 164
Con respecto a los tratamientos previos que tomaban Azitromicina 276 807 |66 193
los pacientes, existio relacion significativa entre el in- Tocilizumab 1338 |39 962
greso en cuidados intensivos y el tratamiento con IECA Remdesivir' 1 03 341 997
(OR 4.52. 1C95% 1,545-13,255. p=0,003)). Lo mismo Corticoides 92 269 250 731
sucede con los ARA Il (OR 4,14.1C 95% 1,508-12,932. Anticoagulantes 49 143 |23 857
p=0,003), inhibidores de la aldosterona ( OR 4,52. IC Otros tratamientos? 2468 318 932
95% 1,7-12,13. p=0,001), ACA (OR 4,59.1C95% 1,57- Otros antibioticos 249 728 |93 272

12,23. p=0,001).

El resto de los tratamientos: diuréticos, antiagregan-
tes, anticoagulantes analgésicos, antidiabéticos orales,
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Tabla IV: Andlisis Multivariante de Regresion Logistica de los factores de riesgo de ingreso en UCI para pacientes Covid-19

Variables B OR (IC95%) p
Edad >65 -0,58 11,77 0,94 (0,91-0,97) 0,01
Consumo de antiagregantes 3,96 10,322 0,096 (0,01-0,023) 0,042
Inhib aldosterona -2,34 4117 52,52 (4,68-588,61) 0,001
DD > 2000mcgr/ml 0,038 20,35 1,002 (1,001-1,003) 0,000
LDH >650Ul 0,002 18,23 1,039(1,022-1,058) 0,000

UCI: Unidad de cuidados intensivos. DD: dimero D. LDH: Lactodehidrogenasa. OR: odds ratio. IC: Intervalo de confianza

Tabla V: Andlisis Multivariante de Regresion Logistica de los factores de riesgo de mortalidad para pacientes Covid-19

Variables B OR (1C95%) p

Edad >75 afios 0,055 16,62 1,057(1,029-1,088) 0,014
LDH (UI) 0,013 1,013(1,003-1,024 0,000
Corticoides 1,385 15,36 3,998(1,999-7,090) 0,006
Hidroxicloroquina -1,184 0,306(0,13-0,713) 0,000

LDH: Lactodehidrogenasa. OR: odds ratio. IC: Intervalo de Confianza

insulina, estatinas, vitamina D, fibratos, quimioterapia, ra-
dioterapia, inmunosupresores y la condicion de trasplantado
no influyeron significativamente en el ingreso en cuidados
intensivos.

Los pacientes que ingresaron en cuidados intensivos pre-
sentaron niveles significativamente mayores de ferritina,
dimero D y LDH que los que fueron tratados en planta. La
linfopenia fue significativamente mas severa en los pacien-
tes que ingresaron en cuidados intensivos p<0,001(Tabla
l). Por lo tanto niveles elevados de ferritina, dimero D, LDH
Y la linfopenia se relacionaron con el riesgo de ingreso en
cuidados intensivos.

El tratamiento con Lopinavir/ritonavir (p=0,027), Hidro-
xicloroguina (0,038), Tocilizumab (p<0,001), corticoides
(p<0,001), anticoagulantes (p=0,001) y otros antibidticos
diferentes a la azitromicina (p=0,006) se relacionaron con
un mayor grado de ingresos en cuidados intensivos.

En el andlisis multivariante se observo que el riesgo de ingre-
S0 en cuidados intensivos disminuye a medida que aumenta
la edad del paciente y en aquellos que toman antiagregan-
tes. Sin embargo aumenta con el consumo de inhibidores
de la aldosterona y niveles mas altos de LDH y DD (Tabla IV).

Factores asociados a la mortalidad

55 (16.11%) pacientes fallecieron. 30 hombres (15,8%)
frente a 25 mujeres (16,4%) por 1o que no existieron di-
ferencias significativas en la mortalidad para cada sexo
(0=0,882).

La edad media de los pacientes que sobrevivieron fue signi-
ficativamente menor que la de los éxitus (p<0,001) (Tabla I).

Patologias como la HTA (p=0,096), dolor crénico (p=0.,34),
diabetes (p=0,1), obesidad p=0,103), dislipemia (p=0,063),
hiperuricemia (p=0,601), IAM (p=0,052), IC (p=0,06), FA
(p=0,08), TEP/TVP (p=0,394), asma (p=0,753), cancer pre-
vio (p=0,601) o actual (p=0,295) no influyeron significati-
vamente en la mortalidad. Otras patologias como: otros an-

tecedentes cardiacos (OR 2.140. IC 95% 0,148-5,515. p=
0,047); historia de ictus (OR 2.870. 1C95% 1,305-6,308.
p=0,07); EPOC (OR 3,160. IC 95% 1,304-7,398. p=0,021)
e IRC (OR 4,893.1C 95% 1,576-15,188. p=0,009) se rela-
cionaron con el riesgo de muerte por COVID-19.

El tratamiento con farmacos antihipertensivos, anticoagu-
lantes y antiagregantes, analgésicos de los tres niveles de la
escalera analgésica de la OMS, hipolipemiantes, quimiotera-
pia y radioterapia asi como los farmacos inmunosupresores
no incrementaron el riesgo de mortalidad de forma signifi-
cativa (p >0,05).

En relacion a los datos de laboratorio no hubo diferencias
significativas en los niveles medios de ferritina entre los
pacientes que fueron alta y los fallecidos. Sin embargo los
niveles de linfocitos fueron significativamente mas bajos en
los éxitus que en las altas y las determinaciones de dimero
D y LDH significativamente mas altas en los éxitus.

49 (15,9%) de los pacientes ingresados en planta y 6
(19,2%) de los ingresados en una unidad cuidados inten-
sivos fueron éxitus. El ingreso en una unidad de cuidados
intensivos no fue factor de riesgo de mortalidad p=0,653.

Analizando los tratamiento que recibieron los pacientes du-
rante el ingreso, el tratamiento con lopinavir/ritonavir (OR
4,53.1C 95%0,236-0,871.p=0,016); hidroxicloroquina (OR=
0,371.1C95% 0,189-7,31. p=0,003) actuaron como factores
protectores frente a la mortalidad de forma significativa.

El tratamiento con corticoides (OR 3,280. 1C95% 1,793-
5,999. p=0,003); anticoagulantes (OR 2,076. 1C95%
0,995-4,328. p=0,048) y otros antibidticos diferentes a la
azitromicina (OR 2,452.1C95% 1,109-5,999. p= 0,023) in-
crementaron el riesgo de mortalidad de forma significativa.
Azitromicina (OR 0,776 1C95% 0,382-1,578. p=0,483) y
remdesivir (OR 0,171. 1C95% 0,121-0,243. p=0.,76) ac-
tuaron como factores protectores frente a la mortalidad sin
significacion estadistica.
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El tratamiento con tocilizumab (OR 1,162. 1C95% 0,244-
5,535. p=0,693) actud como factor de riesgo de mortalidad
pero sin significacion estadistica.

El 17,4% de los pacientes que recibieron prono fueron éxitus,
frente al 16,6% de los que no estuvieron en prono (p=0,774).

En el andlisis multivariante se observo que la edad >75
afios, el aumento de la LDH y el consumo de corticoides
se relaciond con un aumento de mortalidad. Sin embargo
el tratamiento con hidroxicloroquina se relaciond con una
disminucion del riesgo de mortalidad (Tabla V).

DISCUSION

En este estudio analizamos una gran serie de pacientes hospi-
talizados por COVID-19 incluidos en el estudio observacional
y multicéntrico cadigo VMA-BJUP-2020-01. Incluyé pacien-
tes ingresados en el EOXI de Ourense de forma consecutiva,
procedentes de su domicilio, residencias de ancianos y otros
centros hospitalarios. Al igual que en otros estudios, como el
de Li Tan et al.> nuestros pacientes fueron predominantemen-
te varones, de edad avanzada, y con varias comorbilidades.

En nuestra serie la edad mediana de los pacientes es mas
alta que la de otros estudios, como el de Caizheng et al', he-
cho que se pueda atribuir a que nuestra poblacion es de las
mas envejecidas de Galicia. La mayor edad va acompariada
de una mayor morbilidad: obesidad, HTA y dislipemia son las
patologias mas frecuentes en nuestros pacientes, resultados
similares al estudio de Richardson et al®.

El porcentaje de pacientes que ingresaron en unidades de
cuidados intensivos es similar al de otros estudios multicén-
tricos nacionales, como el de Casas-Rojo et al.” y menor al
porcentaje de ingreso de otros estudios internacionales como
el de Zhou et al® y el de Docherty AB et al®. Con respecto
al tiempo de estancia en una unidad de cuidados intensivos,
el tiempo de estancia de nuestros pacientes fue superior al
publicado por otros estudios como el de Young et al."®y el
de Kuwaski et al''. de 7 dias para los supervivientes y para
los no supervivientes de 8 dias. Este hecho se puede explcar
debido a que la mayoria de nuestros pacientes ingresados en
cuidados intensivos precisaron soporte ventilatorio y mas del
80% fueron pronados.

En nuestro estudio se mantienen algunos de los factores des-
critos en la literatura como predictores de peor pronéstico en
la infeccion por SARS-CoV-2 como es el sexo masculino re-
sultados que coinciden con los de Marta et al'? y Wang et al.™.

La edad de los que ingresaron en cuidados intensivos fue me-
nor de la de aguellos que permanecieron en la planta. Este he-
cho podria explicar la no relacion entre las patologias previas
y el prondstico de los mismos, resultados que coinciden con
los de otros estudios como el de Ferrando et al'4.0tro factor
que podria influir es que aquellos pacientes con antecedentes
de patologias graves, de edad avanzada que desarrollaron un
cuadro clinico severo no fueron candidatos a UCI. Sin embar-
go hay un grupo de personas jovenes y sin patologias previas
conocidas en las cuales la infeccion por SAS-Cov-2 produce
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una reaccion inflamatoria severa provocando la necesidad de
hospitalizacion en cuidados intensivos'.

Cheng et al"® ha observado que los casos de evolucion grave
presentaban un aumento de parametros inflamatorios y cito-
penias leves. En nuestra poblacion, los niveles elevados de
dimero-D y LDH se asociaron con una mayor severidad de la
enfermedad. En pacientes con enfermedad pulmonar intersti-
cial severa, el aumento de LDH fue significativo y es uno de los
marcadores prondstico mas importantes de lesion pulmonar.
Para los pacientes criticamente enfermos con COVID-19, el
aumento del nivel de LDH va a indicar un aumento de la acti-
vidad y extension de la lesion pulmonar.

La linfopenia es una caracteristica comun en nuestros pacien-
tes pero no parece ser un factor critico asociado con la grave-
dad de la enfermedad. Las células epiteliales alveolares lesio-
nadas podrian inducir la infiltracion de linfocitos, lo que lleva
a una linfopenia persistente que se observa en los pacientes
como en el estudio de Yang et al°. Niveles altos de ferriting,
LDH, dimero D y linfopenia son considerados marcadores de
gravedad por otros estudios como el de Casas et al;” Marta et
al'?; y Cheng et al's,

La mortalidad global en nuestros estudio fue superior a la pu-
blicada por la Direccion General de Salud Publica de la Conse-
lleria* hecho que se explica porque los pacientes ingresados
presentaban mas factores de riesgo y mayor gravedad, que la
poblacion general Covid-19 positiva de Ourense.

Llama la atencion la diferencia de mortalidad entre nuestros
pacientes y el estudio Onder et al.”” teniendo en cuenta que
compartimos caracteristicas demograficas, ademas de que el
desarrollo en el tiempo de la pandemia y su magnitud ha sido
casi similar en Italia con respecto a Esparia. Esta diferencia
en la mortalidad puede deberse a unos criterios de ingreso
hospitalario menos estrictos lo que lleva consigo un mayor
numero de ingresos mas leves en relacion con los nuestros.
Otros estudios publican unos indices de mortalidad por enci-
ma de los nuestros, como los de Yang et al’; Richardson et al®
y Zhou et alé,

El sexo no influyd en la mortalidad en comparacion con otros
estudios como el COVID 19 in EU/EEA and the UK 20208 que
publican una proporcion del doble de muertes de hombres
frente a mujeres, este resultado podria ser debido a que la
edad media de las mujeres ingresadas superaba a la de los
varones.

Edad avanzada, antecedentes de ictus, IRC, EPOC y antece-
dentes cardiacos diferentes al IAM, IC o FA, incrementaron el
riesgo de mortalidad. Algunas de estas patologias coinciden
con las de otras publicaciones como la de Casas- Rojo et al.”
y la publicada por el Chinese Center for disease Control and
Prevention'®, aunque diferentes grupos de pacientes pueden
presentar distintos factores desfavorables de desenlace fatal
como los publicado por Shang et al®.

Edad avanzada, aumento de LDH y consumo de corticoides
se correlacionaron, en nuestro estudio, con el riesgo de muer-
te, sin embargo este riesgo diminuye con el tratamiento con



hidroxicloroquina, estos datos que coinciden con los de otros
autores como Docherty et al’; Marta et al'?; Wang et al'® y
Chinese Center for disease Control and Prevention' El resto
de marcadores analiticos no parecen influir significativamente
en el desenlace de los pacientes con COVID-19 como han
publicado previamente Ferrando et al'®. La relacion entre el
tratamiento con corticoides y la mortalidad en nuestro estudio,
podria explicarse porque se le administro este tratamiento a
pacientes graves y criticos que fueron los que tuvieron un ma-
yor indice de mortalidad.

El tratamiento con hidroxicloroquina, lopinavir/ritonavir ac-
tuaron como factores protectores frente a la mortalidad en
nuestros pacientes. Aunque la OMS posteriormente suspendio
los ensayos clinicos con hidroxicloroquina y lopinavir/ritonavir
basandose en la poca o ninguna reduccion de la mortalidad y
en los efectos secundarios, hidroxicloroquina y lopinavir/rito-
navir fueron los farmacos mas utilizados en aquellos pacien-
tes que sufrieron la enfermedad en los momentos iniciales de
la pandemia en nuestro pais. En la actualidad las recomenda-
ciones se basan en el tratamiento con corticoides, remdesivir
y tocilizumab, dependiendo de la gravedad del cuadro y de
subpoblaciones que desarrollan una respuesta inflamatoria
exagerada como publican Rivera et al ?'. En nuestros pacien-
tes el tratamiento con tocilizumab no disminuyo el riesgo de
mortalidad, pero su prescripcion se llevd a cabo en un ndmero
muy reducido de pacientes.

Este estudio tiene diversos puntos fuertes. En primer lugar,
este estudio aportd una descripcion altamente detallada de
los antecedentes personales, tratamientos y evolucion de los
pacientes con COVID-19 de los 342 paciente ingresados en el
EOXI de Ourense. En segundo lugar, es un estudio retrospecti-
VO que analiza la asociacion entre la historia previa del pacien-
te, analiticas y tratamientos durante el ingreso con la mortali-
dad y el ingreso en cuidados intensivos en nuestra poblacion
asi como los factores que influyen positiva y negativamente.

Sin embargo, reconocemos ciertas limitaciones. En primer Iu-
gar, es plausible que, debido a la carga de trabajo de los facul-
tativos participantes durante el periodo de estudio, algunos de
los pacientes ingresados no hubieran sido incluidos en la base
de datos. En segundo lugar, en el momento del analisis algun
paciente no tenian resultado definitivo con respecto al alta o la
muerte y, por tanto puede variar minimamente.

CONCLUSIONES
Respondiendo a los objetivos planteados:

- Edad avanzada y el tratamiento con antiagregantes se re-
lacionaron con un menor riesgo de ingreso en cuidados
intensivos, mientras que el tratamiento con inhibidores de la
aldosteronay el aumento de LDH y Dimero D, se relacionaron
con un mayor riesgo de ingreso en cuidados intensivos.

- Edad >75 afos, niveles elevados de LDH y el tratamiento
con corticoides se relacionaron con una mayor mortalidad.
El tratamiento con hidroxicloroquina se relaciond con una
menor mortalidad.
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