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RESUMEN

Introduccion: el COVID-19 es una
enfermedad producida por el virus del
SARS-CoV2, causante de la pandemia del
coronavirus con el desarrollo de neumonia
grave e insuficiencia respiratoria.
Objetivo: determinar los factores de
riesgo asociados a formas severas de
COVID-19 en pacientes internados con el
diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2
en el Hospital Nacional de Itaugua de 2023
a 2024.

Metodologia: se aplicdé un disefio
observacional descriptivo, retrospectivo, de
corte transversal, en pacientes de ambos
sexos, mayores de 18 afios, que fueron
internados por neumonia a SARS-CoV2 o
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Factores de riesgo asociados a formas severas de COVID-19: un estudio post pandemia

diagnosticados con dicha infeccién durante
su internacién en el Hospital Nacional de
Itaugua en el periodo 2023-2024.
Resultados: se incluyeron 51 pacientes,
con una media de 58 + 16 afios, el 56,9%
eran hombres y 58,8% provenian de zonas
urbanas. Los sintomas mas frecuentes
fueron la tos y la dificultad respiratoria, con
un 45,1% por igual. Solo el 3,9% tenia el
esquema de vacunacién completo. El
76,5% tenia enfermedades cardio-
vasculares, el 41,2% tuvo una forma
severa de COVID-19 y 3,9% fallecio. El
61,2% que tenia el esquema vacunal
incompleto desarroll6 neumonia. Las
formas graves de COVID-19 fueron mas
frecuentes en pacientes mayores de 60
afos con enfermedades respiratorias (p
0,015 vy 0,040; respectivamente). Se
identificaron la edad mayor a 60 afios y las
enfermedades respiratorias como factores
de riesgo independientes para desarrollar
formas graves de COVID-19.
Conclusiones: los sintomas mas
frecuentes fueron Ila tos vy dificultad
respiratoria. La mayor parte de los
pacientes tenia el esquema de vacunacion
incompleto y cursaron una forma severa de
COVID-19, pero se registraron escasos
Obitos. Las formas graves de COVID-19
fueron mas frecuentes en pacientes
mayores de 60 afos con enfermedades
respiratorias. Se encontré6 que dichas
condiciones médicas fueron factores de
riesgo independiente para COVID-19
severo Yy critico.

Palabras claves: COVID-19, SARS-CoV-2,
neumonia viral, cobertura de vacunacion,
vacunas contra la COVID-19

ABSTRACT

Introduction: COVID-19 is a disease
caused by the SARS-CoV2 virus, which is
responsible for the coronavirus pandemic,
leading to severe pneumonia and
respiratory failure.

Objective: To determine the risk factors
associated with severe forms of COVID-19
in patients hospitalized with a diagnosis of
SARS-CoV-2 infection at the National
Hospital of Itaugud from 2023 to 2024.
Methodology: A descriptive, retro-
spective, cross-sectional observational
design was applied to patients of both
sexes, over 18 years of age, who were
hospitalized for SARS-CoV2 pneumonia or
diagnosed with this infection during their
hospitalization at the National Hospital of
Itaugua in the period 2023-2024.

Results: Fifty-one patients were included,
with a mean age of 58 £ 16 years; 56.9%
were men and 58.8% came from urban
areas. The most frequent symptoms were
cough and respiratory distress, with 45.1%
for each. Only 3.9% had completed the full
vaccination schedule. Seventy-six-point
five percent had cardiovascular disease,
41.2% had a severe form of COVID-19, and
3.9% died. Sixty-one-point two percent
who had an incomplete vaccination
schedule developed pneumonia. Severe
forms of COVID-19 were more common in
patients over 60 years of age with
respiratory diseases (p 0.015 and 0.040,
respectively). Age over 60 vyears and
respiratory diseases were identified as
independent risk factors for developing
severe forms of COVID-19.

Conclusions: The most common
symptoms were cough and shortness of
breath. Most patients had incomplete
vaccination schedules and developed
severe COVID-19, but few deaths were
recorded. Severe forms of COVID-19 were
more common in patients over 60 years of
age with respiratory diseases. These
medical conditions were found to be
independent risk factors for severe and
critical COVID-19.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, viral
pneumonia, vaccination coverage, COVID-
19 vaccines

INTRODUCCION

El COVID-19 es una enfermedad producida
por el virus del SARS-CoV-2, un nuevo
Betacoronavirus del subgénero Sarbe-
covirus, descrito por primera vez en
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Wuhan, China en 2019, causante de la
pandemia del coronavirus con el desarrollo
de neumonia grave e insuficiencia
respiratoria (I 2),

Se transmite por medio de secreciones
respiratorias (gotitas) y la exposicién cara
a cara con personas infectadas, tos vy
estornudos. La transmision se facilita con el
contacto cercano de al menos 15 minutos
con una persona infectada, tiempo que se
reduce cuando el infectado presenta mayor
cantidad de sintomas ). Los individuos
infectados pueden expulsar el virus con sus
actividades cotidianas (hablar, respirar) sin
la necesidad de estornudar o toser. Algunos
estudios mencionan que la transmision
presintomatica es responsable del 9 al 62%
de los casos positivos (4,

El SARS-CoV-2 puede generar una
enfermedad que varia desde un resfriado
comun hasta un estado de insuficiencia
respiratoria grave por neumonia ©®). La
presentacidn clinica es diversa, incluyendo
sintomas y signos como tos, dolor de
garganta, fiebre, disnea, fatiga, dolor
muscular y articular, anosmia y ageusia (),
El paciente infectado por el virus puede
mantenerse asintomatico, con molestias
leves a moderadas como fiebre,
disminuciéon del gusto y del olfato, dolor
corporal, etc., graves como disnea,
insuficiencia respiratoria y requerimiento
con oxigeno suplementario, y formas
criticas como sindrome respiratorio agudo
(SARS), sindrome de dificultad respiratoria
aguda (ARDS) o estado de choque ),
Presenta una mortalidad de 2,3 al 12,8%,
que aumenta en el sexo masculino y con la
edad ®, Las personas que se encuentran en
riesgo de desarrollar la forma mas grave
son los mayores de 60 afios y aquellos que
presentan comorbilidades como
cardiopatias, enfermedad pulmonar,
diabetes y obesidad (®. Otro grupo de
riesgo lo constituyen los pacientes con
patologias oncoldgicas. Estos pacientes
presentan progresiones mas graves de la
enfermedad y estadias hospitalarias mas

prolongadas, en comparacion de aquellos
sin esta patologia (19,

Una de las condiciones clinicas que aparecio
posterior a la pandemia es el sindrome de
disautonomia o sindrome de taquicardia
ortostatica postural (POST). Se caracteriza
por el aumento inapropiado de la frecuencia
cardiaca al permanecer de pie, fatiga
crénica y, en ciertos casos, dificultad
respiratoria. Se da frecuentemente
posterior a la enfermedad por COVID-19.
Ademas, se reportaron casos después de la
vacunacion contra esta entidad. Esta
afectacion aparece poco después de la
inmunizacion y puede durar meses,
afectando de forma considerable la calidad
de vida de los pacientes (11,

La vacunacion sistematica ha permitido
desarrollar inmunidad contra el virus y
evitar las formas graves de presentacion (12
13), En la actualidad, la vacunacién contra
el COVID-19 ha contribuido signi-
ficativamente a la disminucion de los casos
graves de infeccion por SARS-CoV-2,
constituyendo wuna medida preventiva
eficaz frente a las formas severas de la
enfermedad. Sin embargo, se siguen
diagnosticando formas leves a moderadas
en los pacientes internados, y su
importancia radica en que estos cuadros
respiratorios son responsables de la
prolongacion de la estadia hospitalaria.

Este estudio tuvo como objetivo determinar
los factores de riesgo asociados a formas
severas de COVID-19 en pacientes
internados con el diagndstico de infeccidon
por SARS-CoV-2 en el Hospital Nacional de
Itaugud de 2023 a 2024.

METODOLOGIA

Se realiz6 un estudio observacional
descriptivo, retrospectivo, de corte trans-
versal, con muestreo no probabilistico de
casos consecutivos, en pacientes de ambos
sexos, mayores de 18 afios, que fueron
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internados por neumonia a SARS-CoV-2 o
diagnosticados con dicha infeccién durante
su internacién en el Hospital Nacional,
Itaugua, Paraguay, desde enero del 2023 a
diciembre del 2024. Fueron incluidos sélo
los casos confirmados con hisopado
nasofaringeo.

Se estudiaron las caracteristicas socio-
demograficas (edad, sexo, procedencia),
las manifestaciones clinicas (tos, dolor de
garganta, fiebre, disnea, diarrea, cefalea,
mialgia, artralgia, fatiga, anosmia,
ageusia), el estado  vacunal, las
comorbilidades (mayor a 60 afios,
enfermedad cardiovascular, enfermedad
respiratoria, diabetes, obesidad), severidad
y la relacion entre el desarrollo de
neumonia  por SARS-CoV-2 y el
antecedente de vacunaciéon completa.

La severidad de la enfermedad se estipuld
siguiendo la clasificacién de severidad de |la
OMS (4, que cataloga como leve a los
pacientes con signos y sintomas que
definen un caso de COVID-19 pero sin
evidencia de neumonia o hipoxia,
moderado a los pacientes con signos claros
de neumonia no severa y saturacion mayor
o igual a 90% a aire ambiente, severa a los
pacientes con signos y sintomas claros de
neumonia, mas uno de los siguientes:
frecuencia respiratoria mayor a 30
respiraciones por minuto, distrés res-
piratorio severo o saturacion menor a 90%
a aire ambiente. Por Ultimo, considera
como enfermedad critica a los pacientes
con sindrome de dificultad respiratoria
aguda (ARDS) que inici6 dentro de la
primera semana de una agresién clinica
conocida, nueva o como empeoramiento de
los sintomas respiratorios que no pueda ser
explicado del todo por la insuficiencia
cardiaca o la sobrecarga de volumen,
acompafiado de evidencia imagenoldgica
de opacidades pulmonares bilaterales que
no pueden deberse a sobrecarga de
volumen, colapso lobar/pulmonar, o
nodulos.

Los datos fueron recolectados por los
investigadores desde los expedientes
médicos y del historial de vacunacion a
través del Portal Digital de Identificaciones
del Paraguay. Para el acceso a estos datos
no se requirid consentimiento informado,
dado que los datos fueron obtenidos de
registros institucionales secundarios sin
identificacion personal de los participantes.
Debido al caracter retrospectivo del estudio
no se tuvo contacto con los participantes de
la investigacién. Las variables cualitativas
se expresaron con frecuencias y pro-
porciones, mientras que las cuantitativas
con medidas de tendencia central vy
dispersién. Se analiz6 la relacién entre los
factores de riesgo como edad mayor a 60
afios, enfermedades cardiovasculares,
enfermedades respiratorias, diabetes, y
obesidad (variable independiente) y el
desarrollo de formas graves de COVID-19,
es decir, cuadros severos vy criticos
(variable dependiente) con el test exacto de
Fischer. Para el analisis multivariado se
realizé una regresion logistica binomial con
la prueba de bondad de ajuste (Hosmer-
Lemeshow) para la exclusion de variables
de confusion. Se tomd un valor de p <0,05
como significancia estadistica. El analisis se
realizd con el software estadistico EPI INFO
7.2™,

Tamafio de muestra: por conveniencia se
incluyd a todos los sujetos que reunian los
criterios de inclusién, en el periodo de
estudio.

En todo momento se respetaron los
principios basicos de la bioética formulados
en la declaracion de Helsinki y se priorizé la
confidencialidad de los pacientes. El
protocolo fue aprobado por el Comité de
Etica en la Investigacién de la Universidad
del Pacifico y por los directivos del Centro
Médico Nacional - Hospital Nacional.
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RESULTADOS

Se incluyeron 51 pacientes, quienes
presentaron una media de 58 £ 16 afos, el
56,9% (n=29) eran hombres y 58,8%
(n=30) provenian de zonas urbanas.

Los sintomas mas frecuentes fueron la tos
y la dificultad respiratoria, con un 45,1%
(n=23) por igual. No se registraron
pacientes con diarrea o ageusia. En la tabla
1 se presentan las manifestaciones clinicas
observadas.

Tabla 1. Manifestaciones clinicas de los
pacientes internados con COVID-19 (n 51)

Cuadro clinico n %
Tos 23 45,1
Dificultad respiratoria 23 45,1
Fiebre >38 °C 22 43,1
Fatiga 17 33,3
Dolor de garganta 15 29,4
Cefalea 13 25,5
Mialgias y artralgias 10 19,6
Anosmia 1 2

Tabla 2. Comorbilidades de los pacientes internados con COVID-19 (n 51)

Entre las comorbilidades detectadas, las
mas frecuentes fueron las enfermedades
cardiovasculares, tales como arritmias,
hipertensién  arterial e insuficiencia
cardiaca, representando un 76,5% (n=39).
Las comorbilidades se muestran en detalle
en la tabla 2.

Con respecto a la severidad de los
pacientes, 41,2% (n=21) cursaron con una
forma severa de la enfermedad (grafico 1).
Se registraron dos fallecimientos (3,9%).

Se agrup6 a los pacientes que desarrollaron
formas graves (severas y criticas) y se
buscé diferencias entre los grupos con
diferentes comorbilidades. Se encontré que
aquellos pacientes mayores a 60 afios
(z2=11,9; p <0,001) y aquellos con
enfermedad respiratoria, asma o]
enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(x2=9,56; p 0,002) tuvieron mayor
proporcion de formas graves (tabla 3).

Se realizé una regresion logistica binomial
para la exlusion de factores de confusion,
donde sélo la edad mayor a 60 afios (test
de Wald 2,421; p 0,015 vy las
enfermedades respitorias (test de Wald
2,057; p 0,040) presentaron significancia
estadistica (tabla 4).

DISCUSION

En este estudio se

Comorbilidades

Enfermedades cardiovasculares
Edad > 60 afios

Diabetes mellitus
Enfermedades respiratorias*

Obesidad

39

27

19

12

11

observd que, de

% enero del 2023 a

G diciembre del 2024,
' hubo 51 pacientes

52,9 internados con
37,2 COVID-19 con una
media de edad de 58

23,5 + 16 afios, mayori-
21,5 tariamente hombres

*Enfermedades respiratorias: asma, EPOC.

Al definir el estado vacunal, solo el 3,9%
(n=2) contaban con el esquema de
vacunacion completo contra el COVID-19.

(56,9%) y que
provenian de zonas
urbanas (58,8%). Se
compard estos resultados con los obtenidos
en un estudio sobre 208 casos de COVID-
19 tras la vacunacion en un hospital de
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Xiamen, China, en el 2021, en que se
observd también afectacion del sexo
masculino (48,6%), pero de menor
proporcion y una media de 41 afios (**), La
discrepancia entre estas cifras puede
deberse a las diferencias muestrales y
geograficas. Sin embargo, estos datos son
importantes dentro de cada muestra debido
a que la edad avanzada y el sexo masculino
se asocidé con un mal pronostico de COVID-
19 en otros estudios (19),

En una investigacién sobre 115 pacientes
en Sao Pablo, Brasil, de marzo a junio del
2020, los sintomas mas frecuentes del
COVID-19 fueron Ila fiebre (68,7%),
rinorrea (57,4%) y tos (51,3%) 7, En
contraste con este estudio, la tos (45,1%)
y la fiebre (43,1%) también fueron los
sintomas mas prevalentes, pero la
dificultad respiratoria estuvo presente con
una proporcion equitativa a la tos y no se
considero la secrecién nasal como variable
de estudio debido a que este dato no se
encontraba disponible en todos los
expedientes médicos, por lo que no fue
posible su evaluacién. Si bien existe
concordancia entre los sintomas men-
cionados, se considera que las cifras
difieren por los afios entre un estudio y
otro. En 2020 la pandemia del COVID-19
estaba en curso y hasta finales de ese afno

e inicios del 2021 no se habian iniciado adn
las campafias de vacunacion en el mundo.
Nayyerabadi M. et al. (1®, en su estudio
prospectivo de cohorte sobre 83 pacientes
con COVID-19 antes y después de la
vacunacion, observaron que la inmu-
nizacion se asocié con disminuciones en el
numero de sintomas.

Por otra parte, en el trabajo de Khalifa M.
et al. 19, sobre 94 pacientes hospitalizados
en Libia por neumonia a SARS-CoV-2 de
agosto del 2020 a abril del 2021, la
totalidad de su muestra presenté disnea, el
89,4% fiebre, y el 83% tos. En esta
investigacion la proporcion de dificultad
respiratoria podria verse como el sintoma
mas frecuente junto con la tos debido a que
mas de la mitad de los pacientes (60,7%)
desarrollaron neumonia. Estos datos
reafirman la idea de que la fiebre y la tos
son los sintomas mas frecuentes del
COVID-19 y asocia la dificultad respiratoria
como prevalente en caso de neumonia por
SARS-CoV-2.

Con respecto a las comorbilidades, la
mayoria de los pacientes poseian alguna
enfermedad cardiovascular (76,5%) y edad
mayor a 60 afios (52,9%), mientras que la
diabetes mellitus quedo como la tercera
comorbilidad mas frecuente (37,2%). Los

39,2%

15,7%

Leve Moderado

41,2%
3,9%
e
Severo Critico

Grafica 1. Severidad de la enfermedad de los pacientes internados con COVID-19 (n=51)
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resultados son ligeramente similares a los
obtenidos por un estudio sobre 328
pacientes fallecidos con infeccion por
coronavirus del Hospital Regional de Ciudad
del Este de 2021 a 2022, donde el 60,6%
eran mayores de 60 anos y la comorbilidad
mas frecuente fue la hipertensién arterial
(56,4%), seguida por la diabetes mellitus
(51,6%). (29 Las diferencias numéricas
pueden deberse a un aumento en la
prevalencia de enfermedades cardio-
vasculares, pero considerando que esta
investigacion se realizé sobre pacientes
tanto vivos como fallecidos, y estos ultimos
fueros escasos, no podemos suponer un
aumento en la sobrevivida de los pacientes
con comorbilidades.

Por otro lado, en un metaanalisis que
incluyé 7 estudios con un total de 1576
pacientes chinos con SARS-CoV-2, la

hipertensién fue la comorbilidad mas
frecuente (21%), seguida de la diabetes
(9,7%) vy otras enfermedades cardio-
vasculares (8,4%). Pero el mismo estudio
indica que las proporciones para |la
hipertensién y las enfermedades cardio-
vasculares demostré una heterogeneidad
significativa (p= 0,0001) con I? de 86,2%
(21, Por lo tanto, se considera que los datos
obtenidos en este estudio son valiosos para
el perfil clinico de nuestro pais, pero que
dificilmente puedan ser generalizados a
nivel mundial. Resulta interesante Ia
elaboracién de un metaanalisis regional en
América Latina, o nacional, que permita
una estimacién mas real en este contexto.

El 41,2% de los pacientes desarrollaron una
forma severa de la enfermedad y el 3,9%
una forma critica, estos mismos pacientes
criticos terminaron falleciendo. El estudio

Tabla 3. Factores de riesgo para formas graves de COVID 19 (n 51)

Formas graves

Factores de riesgo OR (IC 95%) p*
Si (n 19) No (n 32)
Edad mayor a 60 afios 16 (51,6) 11 (48,2) 10,2 (2,43 - 42,7) <0,001
Enfermedad respiratoria 9 (69,2) 3 (30,8) 8,70 (1,96 - 38,7) 0,002
Enfermedad cardiovascular 17 (43,6) 22 (54,4) 3,86 (0,74 - 20,0) 0,092
Diabetes mellitus 8 (42,1) 11 (57,9) 1,39 (0,43 - 4,46) 0,581
Obesidad 5 (45,5) 6 (54,5) 1,55 (0,40 - 5,99) 0,525

*test exacto de Fisher

Tabla 4. Andlisis multivariado por regresién logistica binomial de factores de riesgo asociados a
formas graves COVID 19 (n: 51)

Variables Coeficiente EE Wald OR (IC 95%) p

Edad >60 afios 2,131 0,880 2,421 8.42 (0,40 - 3,8) 0,015
Enfermedad

-0,207 1,147 -0,181 0,81 (-2,45 - 2,04) 0,857
cardiovascular
Enfermedad respiratoria 1,931 0,939 2,057 6,89 (0,09 - 3,77) 0,040
Diabetes mellitus 0,230 0,893 0,258 1,25 (-1,51 - 1,98) 0,796
Obesidad 1,165 0,970 1,201 3,20 (-0,73 - 3,06) 0,230
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de Zhang SY et al. (??) sobre 788 pacientes
chinos con COVID-19 en el 2020, observod
que 6,6% de los casos eran leves, 83,5%
moderados, 7,2% severos y el 2,2%
criticos. Estas diferencias se deberian al
sistema de clasificacion clinica utilizado.
Este estudio optd por seguir la clasificacidon
brindada por el Manual Clinico de la OMS
publicado en enero del 2021 (%), mientras
que el estudio citado optd por seguir las
definiciones de gravedad de la edicién del
2019 de dicho manual. Las diferencias
entre una edicion y otra no son
significativas, pero el enfoque ligeramente
diferente pudo influir en los resultados.

Mas de la mitad de los pacientes
observados en el estudio desarrollaron
neumonia (60,7%), cifra bastante mayor a
la obtenida por Avendafio-Castro LP et al.
(23) en su estudio sobre 336 pacientes
ecuatorianos que fueron internados por
COVID-19 de julio a septiembre del 2020,
en la cual describié que el 27,4% habia
desarrollado neumonia.

La alta severidad documentada vy la
proporcion elevada de pacientes con
neumonia por SARS-CoV2 en comparacion
con estudio previos, enciende una alarma

con respecto a esta enfermedad en el pais
(24,25)

En la presente investigacidn se observaron
diferencias significativas entre los pacientes
mayores de 60 afos con enfermedades
respitarorias y formas severas y criticas de
la enfermedad por COVID-19. Se identifico
ala edad y a las patologias respitorias como
factores de riesgo independientes para
desarrollan formas severas o criticas de la
enfermedad. Estos hallazgos coinciden con
otra investigacion similar en donde las
enfermedades cardiovasculares y la edad
avanzada fueron indicadas por Baggio J. et
al. (?® como factores de riesgo de
neumonia: OR=4,28 (IC 95% 3,70-4,28)
para las enfermedades cardiovasculares y
OR=15,55 (IC 95% 13,9-17,41) para la
edad avanzada. Su investigacion incluyd

59.695 casos de COVID-19 en el estado de
Alagoas, Brasil, de marzo a junio del 2020.
Se considera importante sefialar estos
factores de riesgo altamente presentes en
nuestra poblacidon y que la mayoria de los
pacientes no contaba con el esquema de
vacunacion completo, como reflejo de la
severidad de la enfermedad observada.

Destacamos que, al ser posteriores a la fase
aguda de la pandemia, los datos expuestos
nos permiten observar mejor el
comportamiento actual del COVID-19, sus
formas clinicas y complicaciones en un
contexto donde la cobertura vacunal es
variable, pero hay que considerar que la
limitacién principal de este estudio es el
tamafio muestral, por lo que se considera
necesario la realizacion de un estudio
similar, con una poblacién mas numeraria
para aclarar el panorama nacional vy
optimizar las politicas publicas de salud.

En conclusion, la media de edad fue de 58
+ 16 afos, la mayoria de los pacientes
fueron hombres y provenian de zonas
urbanas. Los sintomas mas prevalentes
fueron la tos y dificultad respiratoria. La
mayor parte de los pacientes tenia el
esquema de vacunacion contra el COVID-
19 incompleto y las comorbilidades mas
frecuentes fueron las cardiovasculares,
seguida por la edad mayor a 60 afios.
Predominé la forma severa de COVID-19 y
se registraron escasos o6bitos. Las formas
clinicas graves fueron mas frecuentes en
pacientes mayores a 60 afos y en los que
presentaban enfermedades respiratorias
como asma y EPOC.
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