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RESUMEN

Durante la pandemia del COVID-19, los médicos se enfrentaron a una admisién masiva sin precedentes de pacientes con neumonia atipica viral. El
objetivo del estudio fue comparar las caracteristicas clinicas de la primera y segunda ola de la pandemia. Se realiz6 un estudio observacional analitico
de los pacientes con neumonia COVID-19 que ingresaron al Hospital Carrién de Huancayo, Per(i ubicado a mas de 3000 msnm. Se determinaron 2
periodos de estudio, el grupo uno representado por la primera ola caracterizado por la restriccion masiva y cuarentena estricta y la segunda ola donde
las actividades productivas ya se habian normalizado en gran proporcién. De un total de 252 pacientes con COVID-19, la edad promedio fue 56 afios
en la primera ola y 52 afios en la segunda ola, el sexo masculino fue méas frecuente en ambos 74% y 57%, la mortalidad fue 27% y 23%, el tiempo de
enfermedad fue 8 dias y 10 dias, respectivamente. Por otro lado, el porcentaje del uso de antibidticos, ivermectina e hidroxicloroquina fue mas
elevado en la primera ola. El uso de corticoides y la estancia hospitalaria prolongada fueron mas frecuente en la segunda ola. La comparacion de
ambas olas muestra diferencias en la edad, mortalidad y tiempo de enfermedad, que puede deberse a las nuevas variantes moleculares del SARS-
COV-2.

Palabras clave: COVID-19; Infecciones por Coronavirus, Sindrome de Dificultad Respiratoria del Adulto (Fuente: DeCS).

ABSTRACT

During the COVID-19 pandemic, doctors faced an unprecedented mass admission of patients with viral atypical pneumonia. The objective of the
study was to compare the clinical characteristics of the first and second waves of the pandemic. An analytical observational study was carried out on
patients with COVID-19 pneumonia who were admitted to Hospital Carrion de Huancayo, Peru located at more than 3000 meters above sea level.
Two study periods were determined, group one represented by the first wave characterized by massive restriction and strict quarantine and the
second wave where productive activities had already normalized to a great extent. Of a total of 252 patients with COVID-19, the average age was 56
years in the first wave and 52 years in the second wave, the male sex was more frequent in both 74% and 57%, mortality was 27% and 23 %, the time
of illness was 8 days and 10 days, respectively. On the other hand, the percentage of use of antibiotics, ivermectin and hydroxychloroquine was
higher in the first wave. The use of corticosteroids and prolonged hospital stay was more frequent in the second wave. Comparison of both waves
shows differences in age, mortality and time of illness, which may be due to the new molecular variants of SARS-COV-2.

Keywords: Risk Factors; Mortality; COVID-19; Coronavirus Infections, Adult Respiratory Distress Syndrome (Source: DeCS).
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Introduccion

La OMS declaré el 30 de enero del 2020 al SARS-COV2 como una emergencia de salud publica de importancia
global, y el 11 de marzo determiné a la COVID-19 como una pandemia ( World Health Organization, 2020) En el Perq,
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el 6 de marzo del 2020 se confirmé el primer caso de coronavirus, y el 15 de marzo del mismo afio el gobierno peruano
declard al pais en estado de emergencia sanitaria. Sin embargo los contagios se incrementaron, lo cual gener6 el colapso
del sistema de salud.(Peruano, 2020).

Muchos paises han visto un patrén de dos curvas de crecimiento en los casos reportados de enfermedad por
COVID-19 durante la pandemia del 2020. Este mismo patrén fue observado en nuestro pais, abarcando la primera ola
desde los primeros dias marzo hasta fines de octubre de 2020 y la segunda oleada desde el 25 de diciembre de 2020
prolongandose aln hasta la actualidad.

Un estudio espafiol encontré que los pacientes de la segunda ola eran mas jovenes y la duracion de la
hospitalizacion y tasa de letalidad fueron menores que los de la primera ola. Ademas, se evidencié un incremento de la
incidencia en nifios y mujeres embarazadas.(Soriano et al., 2021). Otra investigacion revel6 que no hubo diferencias en
los signos y sintomas mas frecuentes y las comorbilidades en ambas oleadas. (Iftimie et al., 2021)

En nuestro pais hay pocos estudios que comparen las caracteristicas sociodemograficas y clinicas entre la
primera y segunda ola. Por ello el objetivo de este estudio fue analizar las semejanzas y diferencias en ambas oleadas de
enfermedad por COVID-19 en pacientes atendidos en el Hospital Daniel Alcides Carrién-Huancayo, Perd.

Materiales y Métodos

Se realizd un estudio de cohorte retrospectivo que incluyé a 101 pacientes ingresados a hospitalizacion con
diagndstico de COVID-19 en el hospital Daniel Alcides Carrion, Huancayo entre el 5 de abril y 25 de julio de 2020
(primera ola), y 151 pacientes con COVID-19 ingresados entre el 23 de febrero y el 7 de abril del 2021 (segunda ola).
La confirmacién del diagnostico se dio por medio de PCR y prueba de antigeno. El enrolamiento en ambos grupos fue
por muestreo consecutivo no aleatorizado, excluyéndose a aquellos pacientes con caracteristicas laboratoriales no
registradas en las historias clinicas.

Todas las variables incluidas en el estudio fueron recolectadas de las historias clinicas para ser registradas en una
base de datos con el uso del programa Microsoft Excel 2016. Estas fueron edad, sexo, IMC, tiempo de enfermedad
antes de acudir al hospital, estancia hospitalaria, comorbilidades (la presencia de obesidad fue determinada con el IMC),
principales signos y sintomas, PaFiO2, SatO,, valores del hemograma y tratamiento recibido.

El analisis estadistico se realiz6 con ayuda del programa SPSS version 24. En el andlisis descriptivo se usaron las
frecuencias absolutas y los porcentajes para la presentacién de las variables cualitativas. Se realiz6 la prueba de
normalidad de las variables cuantitativas con la prueba de Shapiro Wilk y segin los resultados, si son variables
normales serdn presentadas con la media y desviacion estandar y en variables de comportamiento no normal fueron
descritas con la mediana y rangos intercuartilicos. En el anélisis bivariado se determiné la asociacién de las variables
con la mortalidad. Para ello se usaron la T de student o la U de Mann Whitney en las variables cuantitativas; y el chi
cuadrado en las variables cualitativas. Finalmente, para el andlisis multivariado se us6 la regresion de Cox para
determinar los riesgos relativos (RR) a un intervalo de confianza del 95%.

Pacientes > 18 afios hospitalizados con diagndstico de
COVID-19
Total, n =433
PRIMERA OLA: Abril —Julio 2020 SEGUNDA OLA: Febrero — Abril 2021
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Figura 1. Diagrama de flujo de la seleccidon de pacientes con diagnéstico de COVID-19 durante la primera y
segunda ola
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Este proyecto fue realizado con la aprobacion del Comité de Etica del Hospital Daniel Alcides Carrion. La
recoleccion de datos se llevd a cabo manteniendo la confidencialidad de los participantes en todo momento. No se
solicitaron los consentimientos informados ya que los datos fueron obtenidos directamente de las historias clinicas.

Resultados

En Huancayo ingresaron un total de 252 pacientes entre el 5 de abril y el 25 de julio de 2020 (primera ola) y el 2
de febrero y el 7 de abril (segunda ola) con diagnostico de COVID-19. La edad promedio en la primera ola fue de 52,13
+ 13,916 afios y en la segunda ola fue de 56,5 + 14,645 afios. El mayor porcentaje de fallecidos en ambas olas estuvo en
el grupo de mayores de 60 afios (48,1% y 54,3%) tabla 1; sin embargo, esta variable se asocié a mortalidad solo en la
primera ola. La mayoria de los pacientes fueron varones en ambas olas (83,17 % en la primera ola y 64,7% en la
segunda ola) y dentro de los fallecidos un mayor porcentaje fue del sexo masculino (74,07% y 57,1%); sin embargo, no
se encontraron diferencias significativas entre fallecidos y sobrevivientes respecto al sexo. La mediana de tiempo de
enfermedad antes del ingreso al hospital fue de 8 dias (RIC 7-12) en la primera ola y 10 dias (RIC 7-10) en la segunda
ola. La estancia hospitalaria tuvo una mediana de 8 dias (RIC 5-12) y 10 dias (RIC 7-19) en la primera y segunda ola
respectivamente, ademas se encontré que la mayoria de los fallecidos estuvieron internados menos de 10 dias (66,7%
y68,6%). Esta Gltima variable se asocié a mortalidad solo durante la segunda ola. Finalmente, la tasa de mortalidad fue
similar entre ambas olas (26,73 % en la primera ola 'y 23,17 % en la segunda ola) tabla 1.

Tabla 1. Datos demograficos, clinicos y laboratoriales de pacientes ingresados con diagnéstico de COVID-19 en
la primera y segunda ola al Hospital Carrién de Huancayo 2020 — 2021

PRIMERA OLA COVID-19 (n=101) SEGUNDA OLA COVID-19 (n= 151)
CARACTERISTICAS ALTA FALLECIDOSn=27  VALOR TOTAL ALTA (n=116) FALLECIDOS VALOR TOTAL
n=74 (73,3%) (26,7%) DEp (n=101) (76,8%) (n=35) (23,2%) DE p (n=151)
SEXO
Masculino 64 (86.49) 20(74.07) 0.140 84 (83.17) 17 78(67,2) 20(57,1) 0,273 98 (64,9)
Femenino 10(13.51) 7(25.93) (16.83) 38(32,8) 15(42,9) 53(35,1)
EDAD * 48,74 + 12,409 61,41+ 13,802 52,13 + 55,1 413,552 61,11+17,216 56,5+ 14,645
<40 19(25,7) 2(7,4) 13,916 16 (13,8) 5(14,3) 21(13,9)
40-60 44(59,5) 12(44,4) 0,001 21(20,8) 60(51,7) 11(31,4) 0,080 71 (47,0)
>60 11(14,9) 13(48,1) 56(55,4) 40 (34,5) 19(54,3) 59 (39,1)
24(23,8)
TIEMPO DE ENFERMEDAD ANTES DEL
INGRESO AL HOSPITAL (dfas) 8(7-12) 8(6-12) 0,766 8(7-12) 9(7-10) 10 (8-11) 0,498 10 (7-10)
ESTANCIA HOSPITALARIA (dias) 8(6-12) 6(2-11) 0.058 8(5-12) 12 (9-20) 6(3-10) <0,001 10 (7-19)
<10 46(62,2) 18(66,7) 64(63,4) 32(27,6) 24(68,6) 95 (62,9)
210 28(37,8) 9(33,3) 0,463 37(36,6) 84 (72,4) 11(31,4) <0,001 56(37,1)
COMORBILIDADES
Obesidad 28(37,8) 12 (44,4) 0,548 40 (39,6) 39(33,6) 12 (34,3) 0,942 51(33,8)
Diabetes mellitus tipo 2 9(12,2) 4(14,8) 0,725 13(12,9) 20(17,2) 5(14,3) 0,680 25(16,5)
Enfermedad cardiovascular 7(9,5) 3(11,1) 0,806 10(9,9) 16 (13,8) 7 (20,0) 0,370 23(15,2)
Enfermedad pulmonar 3(4,1) 1(3,7) 0,936 4(4) 35(30,2) 8(22,9) 0,401 43 (28,5)
Otros 9(12,2) 3(11,1) 0,885 12(11,9) 5(4,3) 1(2,9) 0,700 6 (4,0)
Ninguno 20(27) 8(29,6) 0,796 28(27,7) 35(30,2) 12(34,3) 0,645 47 (31,1)
SINTOMAS
Fiebre 38(51,4) 8(29,6) 0,052 46 (45,5) 76 (65,5) 19 (54,3) 0,228 95 (62,9)
Tos 63 (85,1) 24 (88,9) 0,629 87 (86,1) 93(80,2) 24 (68,6) 0,150 117 (77,5)
Disnea 52(70,3) 23(85,2) 0,129 75 (74,3) 100 (86,2) 31(88,6) 0,718 131(86,8)
Dolor toracico 8(10,8) 4(14,8) 0,582 12 (11,9) 27 (23,2) 8(22,9) 0,959 35(23,2)
Mialgia 7(9,5) 0(0,0) 0,098 7(6,9) 86 (74,1) 21 (60,0) 0,107 107 (70,9)
Cefalea 4(5,4) 1(3,7) 0,727 5(5,0) 49 (42,2) 13(38,2) 0,677 62 (41,3)
Otros 21(28,4) 7(25,9) 0,807 28(27,7) 3(2,6) 1(2,9) 0,930 4(2,6)
Sat02 (%) 83 (76-86,25) 75 (66-84) 0,002 82 (75 - 85) 81(75-87) 75 (65-82) 0,001 80 (74-86)
<76 16(21,6) 15(55,6) 31(30,7) 32(27,6) 18(51,4) 50(33,1)
76-84 33(44,6) 8(29,6) 0,004 41(40,6) 40 (34,5) 10(28,6) 0,024 50 (33,1)
>84 25(33,8) 4(14,8) 29(28,7) 44 (37,9) 7 (20,0) 51(33,8)
HALLAZGOS DE LABORATORIO
Pa02/Fi02 AL INGRESQO ** 186,50 (149,50- 73,00 (65,00- <0,001 171,00 137,5 (80-213) 76 (54-143) 0,001 125 (70—
<100 254,00) 115,00) (99,00- 40 (26,5) 24 (15,9) 208)
100-200 6(8,1) 19(70,4) 233,00) 43 (28,5) 5(3,3) 64 (42,4)
>200 35(47,3) 6(22,2) <0,001 25(24,8) 33(21,9) 6 (4,0) 0,001 48 (31,8)
33(44,6) 2(7,4) 41(40,6) 39 (25,8)
35(34,7)
VALOR DE HEMOGLOBINA AL INGRESO 16,477+1,9508 16,52+ 1,84 0,869 16,47 +1,91 15,95 (14,90- 15,40 (14,00-17,00) 0,206 15,90 (14,80-
(g/dL) * 17,08) 17,00)
VALOR DE LEUCOCITOS AL INGRESO (x 8,090 (6,2180- 10,90 (9,30-15,160) 0,001 8,890 (6,675- 11,720 (7,415- 12,30(9,15-19,26) 0,238 11,88 (7,90-
mm3) ** 10,848) 11,565) 16,533) 16,82)
<73 29(39,2) 4(14,8)
7,410,5 26 (35,1) 81(29,6) 33(32,7) 4(3,4) 2(5,7) 6(4,0)
>10,6 19(25,7) 15 (55,6) 0,011 34(33,7) 43(37,1) 8(22,9) 0,276 51(33,8)
34(33,7) 69 (59,5) 25 (71,4) 94 (63,2)
VALOR DE NEUTROFILOS AL INGRESO {x 6,480 (4,700- 9,270 (7,290- 0,001 6,9300 81,50 (21,02- 87,60 (11,94-94,80) 0,543 82,70 (16,98-
mm3) ** 9,310) 13,910) (4,935- 90,40) 91,30)
<6 30 (40,5) 3(11,1) 10,395)
6,01-9,10 25(33,8) 9(33,3) 33(32,7) 1(0,9) 1(2,9)
9,11 19(25,7) 15(55,6) 0,005 34(33,7) 7(6,0) 2(5,7) 0,663 2(1,3)
34(33,7) 108 (93,1) 32(91,4) 9 (6,0)
140 (92,7)
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Tabla 1 Continuacién...

VALOR DE LINFOCITOS AL INGRESO (x 0,965 (0,565- 0,630 (0,340-0,890) 0,009 0,860 (0,510- 5,45 (1,73- 2,00 (0,61-5,80) 0,002 4,70 (1,23-
mm3) ** 1,402) 20(74,1) 1,315) 11,35) 10,10)
<0.8 29 (39,2) 7(25,9) 0,002 49 (48,5) 13(11,2) 11(31,4)
>0.8 45 (60,8) 52 (51,5) 103 (88,8) 24 (68,6) 0,004 24 (15,9)
127 (84,1)
VALOR DE PLAQUETAS AL INGRESO (x 249,50 (191,50- 218,00 (167,00~ 0,171 244,00 279,50 272,00 (197,00- 0,514 277,00
109/L) ** 345,50) 297,00) (180,50- (224,50~ 364,00) (215,00~
<400 66 (89,2) 25 (92,6) 326,50) 360,25) 29 (82,9) 362,00)
>400 8(10,8) 2(7,4) 0,612 91(90,1) 98 (84,5) 6(17,1) 0,818 127 (84,1)
10(9,9) 18 (15,5) 24 (15,9)
VALOR DE EOSINOFILOS AL INGRESO ** 0,03 (0,02-0,06) 0,03 (0,01-0,14) 0,422 0,03 (0,02- 0,30 (0,08- 0,20 (0,01-0.40) 0,119 0,30 (0,40-
<0.02 32(43,2) 11(40,7) 0,07) 0,88) 10 (28,6) 0,80)
>0.02 42 (56,8) 16 (59,3) 0,822 43 (42,6) 21(18,1) 25 (71,4) 0,179 120(79,5)
58 (57,4) 95 (81,9) 31(20,5)
INL* 12,90 + 24,75 26,0586 +30,87 16,42 +27,01 9,80 (6,43- 20,55 (9,32-34,17) 0,004 11,47 (6,61-
<5,56 30(90,9) 3(9,1) 33(32,7) 20,22) 5(14,3) 22,24)
5,56-13 27(77,1) 8(22,9) 0,001 35(34,7) 22 (19,0) 7(20,0) 0,012 27(17,9)
>13 17(51,5) 16 (48,5) 33(32,7) 50 (43,1) 23 (65,7) 57(37,7)
44 (37,9) 67 (44,4)
TRATAMIENTO RECIBIDO
Azitromicina 61(82,4) 19 (70,4) 0,186 80(79,2) 23(19,8) 3(8,6) 0,122 26(17,2)
Enoxaparina 40(54,1) 15 (55,6) 0.893 55 (54,5) 75 (64,7) 24 (68,6) 0,669 99 (65,6)
Glucocorticoides 57(77) 24 (88,9) 0,186 81(80,2) 115(99,1) 30 (85,7) <0,001 145 (96,0)
Hidroxicloroquina 27 (36,5) 9(33,3) 0,770 36 (35,6) 1(0,8) 0(0) 0,585 1(0,7)
Ivermectina 53(71,6) 18 (66,7) 0,630 71(70,3) 9(7,6) 2(5,7) 0,700 11(7,2)
Antibioticoterapia
Ceftriaxona 72(97,3) 26 (96,3) 0,793 98 (97) 87(75,0) 28 (80,0) 0,543 115 (76,2)
Ceftazidima 49 (66,2) 11 (40,7) 0,021 60 (59,4) 51 (44,0) 15 (42,9) 0,908 66 (43,7)
Amikacina - - - - 20(17,2) 9(25,7) 0,265 29(19,2)
Carbapenem - - - - 12 (10,3) 12 (34,3) 0,001 24(15,9)
Otros 12(16,2) 13 (48,1) 0,001 25(24,8) 23(19,8) 4(11,4) 0,256 27(17,9)
59 (79,7) 24 (88,9) 0,287 83(82,2) 36 (31,0) 10 (28,6) 0,781 46 (30,5)

*MEDIA + DE ** MEDIANA (RIC) SatO2: Saturacién de oxigeno Pa02/Fi02: Indice presién arterial de oxigeno/Fraccién inspirada de oxigeno

Caracteristicas clinicas

Los principales sintomas en la primera ola fueron tos (86,1%), disnea (74,3%), fiebre (45,9%), dolor torécico
(11,9%), sintomas gastrointestinales (11,9%), mialgia (6,9%), cefalea (5,0%); mientras que en la segunda ola fueron
disnea (86,8%), tos (77,5%) y mialgias (70,9%) tabla 1. Respecto a los valores de saturacion de oxigeno al ingreso, la
mediana fue de 82% (RIC 75-85) y 80%(RIC 74-86) en la primera y segunda ola respectivamente. La mayoria de
pacientes fallecidos presenté valores menores a 76 % en ambas olas (y 51,4%) tabla 1. Se encontraron diferencias
significativas en sus valores entre pacientes fallecidos y no fallecidos solo en la primera ola.

Las comorbilidades mas frecuentes durante la primera y segunda ola fueron: obesidad (39,6% y 33,8%), diabetes
mellitus (12,9% y 16,5 %), enfermedad cardiovascular (9,9% y 15,2 %) y enfermedad pulmonar croénica (4% y 28,5 %)
tabla 1. Ademas, el 27,7% y 31,1% del total de pacientes de la primera y segunda ola respectivamente no presentd
ninguna comorbilidad. Ninguna de estas se asocio a mortalidad en ambas olas.

Al anélisis de laboratorio, se encontr6 que la mediana del valor de neutréfilos fue mayor en la segunda ola (62,7
vs 6,93), un mayor porcentaje de pacientes presentd linfopenia al ingreso durante la primera ola (48,5 % vs 15,9 %)
asimismo valores de INL mayores de 13 se presentd en una mayor proporcion de pacientes durante la segunda ola (44,4
% vs 32,7 %) se encontraron diferencias significativas entre fallecidos y no fallecidos en los valores de PaFiO2 al
ingreso (p < 0,001 y p=0,001), linfocitos (p=0,009 y 0,004) e INL (p=0,001 y p=0,012) en ambas olas. Adicionalmente
los valores de leucocitos (p=0,001) y neutrofilos (p=0,001) fueron significativamente mayores en los pacientes
fallecidos solo durante la primera ola. Tabla 1.

Tratamiento recibido

Los farmacos mas utilizados para el tratamiento de los pacientes en la primera ola fueron: antibiéticos (97%),
siendo los mas usados ceftriaxona (59,4%) y carbapenems (24,8%), glucocorticoides (80,2%), Acromicina (79,2%),
Ivermectina (70,3%) y Enoxaparina (54,5%). Mientras que en la segunda ola los farmacos mas empleados fueron:
glucocorticorticoides (96%), antibidticos (76,2%), donde los méas usado fueron la ceftriaxona (43,7%) seguido de la
ceftazidima (19,2%); y un 65,6% usd enoxaparina. Se encontré una asociacion significativa con la ceftriaxona
(p=0,021) y carbapenem (p=0,001) en la primera ola; mientras que en la segunda ola se encontraron diferencias
significativas con el uso de glucocorticoides (p<0,001) y amikacina (p=0,001). Tabla 1

Factores de riesgo de mortalidad

En la primera ola, el analisis multivariable después de ajustar por valores de SatO2, neutréfilos, linfocitos,
leucocitos, INL, PaFiO2 y el uso de carbapenems se encontrd que la administracion de ceftriaxona disminuyo el riesgo
de mortalidad (RR 0,199; IC 95%: 0,064-0,618; p=0.005). Tabla 2

Durante la segunda ola se encontro, tras ajustar por valores de PaFiO2, SatO2, linfocitos, indice neutréfilo
linfocitario (INL) y uso de amikacina, que la estancia hospitalaria mayor a 10 dias (RR 0,47; 1C 95%: 0,15-0,148) y el
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uso de glucocorticoides (RR 0,172; IC 95%: 0,55-0,541; p=0,003) se asociaron a una reduccién del riesgo de
mortalidad. Tabla 3.

Tabla 2: Analisis de pacientes ingresados durante la primera ola con diagndstico de COVID-19 Al Hospital
Daniel Alcides Carrion de Huancayo 2020 - 2021

PRIMERA OLA
CARACTERISTICAS Valor p RR AJUSTADO 1C 95%
SatOz (%)
<76 0,149 3,795 0,621-23,205
76-84 0,242 0,359 0,065-1,996
Pa02/Fi02
1;3_(;%0 0,177 3,623 0,559-23,480
0,71 0,162 0,023-1,166
EDAD
40-60 0,880 1,152 0,183-7,257
>60 0,101 4,800 0,735-31,335
Leucocitos
7,4-10,5 0,536 0,480 0,047-4,916
>10,6 0,630 2,454 0,063-95,000
Linfocitos
<0.8 0,245 2,535 0,528-12,166
Neutréfilos
6,01-9,10 0,320 3,012 0,343-26,474
>9,11 0,264 0,131 0,004-4,654
INL
25613 0,697 1,558 0,167-14,493
0,852 1,311 0,076-22,648
>13
Carbapenem 0,211 1,907 0,694-5,239
Ceftriaxona 0,005 0,199 0,064-0,618

Tabla 3. Analisis de pacientes ingresados durante la segunda ola con diagnéstico de COVID-9 Al Hospital
Daniel Alcides Carrién de Huancayo 2020 - 2021

SEGUNDA OLA
CARACTERISTICAS P VALOR RR AJUSTADO 1C95%
Pa02/Fi02
<100 0,290 0,484 0,126-1,855
100-200 0,907 1,070 0,341-3,363
Sat02 (%)
<76 0,068 2,968 0,922-9,554
76 -84 0,476 1,497 0,494-4,535
Estancia hospitalaria (dias) 0,000 4712 1.971-11,260
>10
Linfocitos
<0.8 0,022 0,309 0,113-0,843
INL
5,56-13 0,092 0,346 0,101-1,191
>13 0,715 1,225 0,413-6,631
Glucocorticoides 0,022 0,060 0,005-0,669

Discusion

La mortalidad en el estudio revel6 un mayor porcentaje en la primera ola (26,7%) que tuvo su periodo de
duracidn entre los meses de abril, mayo y junio del 2020 respecto a la segunda (23,2%) en los meses de febrero, marzo
y abril del 2021. A pesar de tener un mayor nimero de personas contagiadas durante esta Gltima ola, gracias a un mayor
conocimiento de la enfermedad, experiencia en el manejo de los casos contagiados, la mayor disponibilidad de pruebas
RT-PCR que facilitaron el diagndstico precoz del COVID-19 y mayor disponibilidad de medicamentos. Estos
resultados concuerdan con diversos autores que evidenciaron una tendencia a la disminucién de la mortalidad en la
segunda ola, aunque esta reduccion no fue muy notoria en nuestra serie (Gonzalez-Castro et al., 2021; Gutiérrez-
Tudela, 2021; Jain et al., 2021; Jalali et al., 2020).

En relacién a la edad, nuestro estudio revelé que el promedio de edad en la primera ola fue de 52,13 + 13,91 y en
la segunda de 56,5 + 14,64 es decir hubo una tendencia al aumento de edad. Esto contrasta con lo reportado por otras
investigaciones donde las personas jovenes mostraron mayor prevalencia durante la segunda ola (Gonzéalez-Castro et
al., 2021; Jain et al., 2021; Yang et al., 2020). Segun etapa de vida, nuestro estudio revela un mayor impacto en el
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namero de hospitalizados en el grupo de 40 - 60 afios. Sin embargo, dentro de los fallecidos se observo que un mayor
porcentaje pertenecia al grupo de >60 afios en ambas olas.

En este estudio el género predominante tanto en la primera como en la segunda ola fue el sexo masculino. Esto
podria ser explicado por el estilo de vida de los varones, que los pondria en un mayor estado de vulnerabilidad respecto
a las mujeres, como el habito de fumar, consumo de alcohol, dietas inadecuadas y mayor exposicién a riesgos en el
trabajo. Esto también se vio en un estudio desarrollado en Irdn (Gonzéalez-Castro et al., 2021).

La sintomatologia infecciosa predominante fue la tos en ambas olas, aunque entre los pacientes de la segunda ola
se incrementd la frecuencia de sintomas sistémicos como cefalea y mialgias. Un estudio de similares caracteristicas
realizado en Espafia evidencio que, durante la primera y segunda oleada por enfermedad de COVID-19 se manifestaron
con la misma sintomatologia; los cuales formaron parte del cuadro clinico sugestivo de COVID-1(Mollinedo-Gajate et
al., 2021). En contraste a lo descrito en nuestra investigacion, un estudio en India que menciona que los sintomas en la
primera ola estadn relacionados en mayor proporcion con el sistema respiratorio y en la segunda ola que son mas
sintomas gastrointestinales (Jain et al., 2021)

Las comorbilidades mas frecuentes de los pacientes hospitalizados por COVID-19 durante la primera y segunda
ola fueron la obesidad, diabetes mellitus I, enfermedad cardiovascular y enfermedad pulmonar crénica. Un estudio
comparativo de la primera y segunda oleada por COVID-19 en Espafia, avala los hallazgos de nuestro estudio, donde
resalta como principales comorbilidades a la enfermedad cardiovascular (hipertension) y la obesidad (Parohan et al.,
2020) y en contraste con (Jain et al., 2021) que dice que los pacientes con comorbilidades fueron mas afectados en la
primera ola. Por otro lado, en los pacientes fallecidos durante ambas olas, predominaron la obesidad, la diabetes
mellitus 11 y la enfermedad cardiovascular como las comorbilidades mas importantes en nuestro estudio. Por lo tanto,
estos hallazgos que acompafian al cuadro tipico de neumonia por COVID-19, podrian ayudar a los médicos a identificar
a los pacientes con mal prondstico en etapas tempranas durante su hospitalizacién.

Durante la segunda ola se increment6 el porcentaje de pacientes ingresados con valores de SatO, menores de
76% y PaFiO2 menores de 100. Esto probablemente debido a una saturacidn de los servicios hospitalarios similar a lo
reportado durante la primera ola que retraso la hospitalizacion temprana. Ademas la saturacion al ingreso hospitalario se
asocio con mal pronostico en la primera ola, pero no en la segunda ola segin (Mollinedo-Gajate et al., 2021). Esto
podria explicar la poca reduccion de la mortalidad observada en la segunda a comparacion de la primera, pese a que se
registré un menor porcentaje de pacientes con linfopenia al ingreso.

En la primera y segunda ola los farmacos mas utilizados fueron los antibiéticos, debido a que se pensaba que
existia un alto riesgo de coinfecciones bacterianas. Sin embargo, durante la segunda ola se redujo su uso ya que se
realizaron estudios que demuestran que este riesgo es minimo (Ministerio de Salud del Perd, 2020a). Ademas, durante
la primera ola se us6 con mayor frecuencia ivermectina, azitromicina e hidroxicloroquina; mientras que en la segunda
ola a ningun paciente se le administrd hidroxicloroquina y se redujo el uso de azitromicina e ivermectina. Esto debido a
que inicialmente estos medicamentos fueron parte de estrategias terapéuticas adoptadas por el Ministerio de Salud
(Magagnoli et al., 2020), sin embargo, posteriormente se publicaron estudios que demostraban su ineficacia en la
reduccion de mortalidad por Covid 19 . Ademas, en la segunda ola se usé en un mayor porcentaje de pacientes
enoxaparina y corticoides como la dexametasona demostrando su eficacia en la reduccion de la mortalidad en pacientes
hospitalizados por COVID 19 (Horby et al., 2021). Esto debido a la publicacién de estudios que observaron una
reduccion de la mortalidad con su uso, y que contribuyeron a su inclusion en las normas técnicas publicadas desde el
mes de abril del 2020 (Guia, 2020; Ministerio de Salud, 2020; Ministerio de Salud del Peru, 2020b)

Finalmente, respecto a los factores de riesgo asociados a mortalidad, se encontraron diferencias entre la primera
y la segunda ola. Se demostr6 que los valores de PaFiO2 menores a 100 estan asociados a una mayor mortalidad en la
primera ola; mientras que, en la segunda, la estancia hospitalaria mayor a 10 dias y el uso de glucocorticoides se asocian
a una reduccién del riesgo de mortalidad, esto puede deberse a los pacientes que lograron ingresar a ventilador
mecéanico permanecieron mas tiempo hospitalizados en relacién a quienes no lograron ingresar a cuidados intensivos
que fallecieron a los pocos dias de su internamiento. Estos resultados contrastan con lo encontrado en un estudio
desarrollado en Espafia donde se describe que la edad, fiebre, disnea, SDRA, DM2 y el cancer incrementaron el riesgo
de muerte en la primera ola; mientras que en la segunda ola los factores de riesgo de mortalidad fueron edad, sexo,
tabaquismo, SDRA y enfermedades neurolégicas cronicas (Jalali et al., 2020). Ademas nuestros resultados son opuestos
a lo encontrado en Sudafrica donde indican que las muertes hospitalarias en la segunda ola superaron las tasas de la
primera ola (Jassat et al., 2021)
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