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RESUMEN

Antecedentes: Ciertas enfermedades infecciosas tienen mayor frecuencia y severidad
en pacientes con diabetes, siendo esta una de las comorbilidades mas frecuentes de la
enfermedad de COVID-19, esta debido a que produce un proceso inflamatorio crénico.
Métodos: Estudio de casos y controles, analitico, retrospectivo y transversal, el objetivo
fue determinar los factores asociados a severidad y mortalidad por COVID-19 en
pacientes con diabetes mellitus, se utiliz6 a toda la poblacién conformada por 76
pacientes, de los cuales se hallo 30 casos y 30 controles que cumplian con los criterios
de inclusion, se reviso historias. Resultados: La mortalidad estuvo asociada a HTA (
OR: 1.87; p=0.014; IC 95% [1.14-3.09], dislipidemia (OR: 2.36; p=0.008; [1.25-4.47]),
tiempo de evolucion de diabetes = 5 afos (OR:2.46; p=0.006; IC 95%[1.29-4.70]), nivel
de hemoglobina glicosilada entre 7-8.9% (OR:6.61;p=0.000;IC 95% [2.87-15.22] y un
nivel 29% (OR:3.18; p=0.003; IC95% [1.48-6.81], nivel elevado de PCR (p=0.000) y nivel
elevado de LDH(p=0.038) y la severidad estuvo asociada a la severidad estuvo asociada
a HTA (OR:1.69; p=0.029; IC 95% [1.06-2.69]), dislipidemia (OR:1.84; p=0.022; IC 95%
[1.09-3.10]), nivel de hemoglobina glicosilada entre 7-8.9% (OR:3.03; p=0.014; IC 95%
[1.26-7.31], nivel elevado de glucosa al ingreso (p=0.016), nivel elvado de PCR(p=0.012).
Conclusiones: En conclusion se debe prestar especial atencién en pacientes con
diabetes y COVID-19 que presenten HTA, dislipidemia, tiempo de evolucion de diabetes
2 5 afnos, nivel elevado de hemoglobina glicosilada, PCR y LDH.

Palabras claves: Factores asociados, diabetes mellitus, SARS-CoV-2, mortalidad,
enfermedad critica, muerte por covid-19. [DeCS/MeSH)]

SUMMARY

Background: Certain infectious diseases are more frequent and severe in patients with
diabetes, this being one of the most frequent comorbidities of the COVID-19 disease, due
to the fact that it produces a chronic inflammatory process. Methods: Analytical,
retrospective and cross-sectional case-control study, the objective was to determine the
factors associated with severity and mortality due to COVID-19 in patients with diabetes
mellitus, the entire population consisting of 76 patients was used, of which 30 were found.
cases and 30 controls that met the inclusion criteria, histories were reviewed. Results:
Mortality was associated with hypertension (OR: 1.87; p = 0.014; 95% CI [1.14-3.09],
dyslipidemia (OR: 2.36; p = 0.008; [1.25-4.47]), time of evolution of diabetes = 5 years (



OR: 2.46; p = 0.006; 95% CI [1.29-4.70]), glycosylated hemoglobin level between 7-8.9%
(OR: 6.61; p =0.000; 95% CI [2.87-15.22] and a level 29% (OR: 3.18; p = 0.003; 95% ClI
[1.48-6.81], high level of CRP (p = 0.000) and high level of LDH (p = 0.038) and severity
was associated with severity was associated with hypertension (OR : 1.69; p = 0.029;
95% CI [1.06-2.69]), dyslipidemia (OR: 1.84; p = 0.022; 95% CI [1.09-3.10]), glycosylated
hemoglobin level between 7-8.9% (OR: 3.03 ; p = 0.014; 95% CI [1.26-7.31], elevated
glucose level upon admission (p = 0.016), elevated CRP level (p = 0.012). Conclusions:
In conclusion, special attention should be paid to patients with diabetes and COVID-19
who present with hypertension, dyslipidemia, time of evolution of diabetes = 5 years,
elevated level of glycosylated hemoglobin, CRP and LDH.

Key words: Associated factors, diabetes mellitus, SARS-CoV-2, mortality, critical
illness, death from covid-19. [DeCS/MeSH]

INTRODUCCION

La enfermedad COVID-19 es producida por un beta coronavirus que a finales de 2019
empez0 a propagarse a nivel mundial produciendo una alta tasa de mortalidad, y una de
las comorbilidades que se vié asociada a mortalidad en estos pacientes es la diabetes
mellitus que produce un estado inflamatorio cronico.

En el Peru hasta el 02 de mayo del 2021, se registro 1,810,998 total de casos positivos
de COVID-19, con 62,126 fallecidos y una tasa de letalidad de 3.43%. En Cusco se
resgistro 120,312 total de casos, con 3,092 de fallecidos y tasa de letalidad de 2,57%
hasta el 03 de mayo del 2021. La diabetes es una de las principales causas de morbilidad
y genera grandes cargas sanitarias y economicas en todo el mundo. La relacién entre la
diabetes y una mayor susceptibilidad a infecciones ha sido aceptada durante mucho
tiempo. En estudios previos se evidencio que los pacientes con diabetes podrian tener
un mayor riesgo de muerte o de presentar una enfemedad severa por COVID-19. Por lo
tanto, es necesario explorar los factores asociados a severidad y mortalidad por COVID-
19 en los pacientes con diabetes, de esa manera al personal de salud se le haria mas
facil identificar y priorizar los grupos vulnerbles para tomar medidas preventivas frente a
estos factores asociados.

El presente estudio tiene objetivo establecer los factores asociados a severidad y
mortalidad por COVID-19 en pacientes con diabetes mellitus, dentro de los cuales



consideramos las variables de edad, sexo, procedencia, nivel de instruccion,
comorbilidades previas como HTA, dislipidemia, enfermedad renal crénica y enfermedad
cardiovascular; e indicadores laboratoriales como recuento de leucocitos, plaquetas,
linfocitos, creatinina, LDH y PCR.

METODOLOGIA

Se realizo un estudio tipo casos y controles (analitico, retrospectivo y transversal )
Presenta un disefio de un estudio observacional, ya que el investigador no intervino en
la investigacion.

Descripcion de la poblacién

La poblacion estuvo constituida por 76 pacientes que cumplian con los criterios de
inclusion, se tomo 30 casos y 30 controles en una relacion 1:1 ; pacientes con
antecedente de diabetes mellitus hospitalizados con el diagnéstico de COVID-19 en el
Hospital Regional del Cusco durante el periodo de abril 2020-abril 2021.

Tamaio de muestra

Se considerara como muestra a toda la poblacién (muestreo censal) por ser una
poblacion pequefa, de la cual se considerara a todos los casos y se les busco sus

controles.



RESULTADOS:

CUADRO N°1: FACTORES ASOCIADOS A MORTALIDAD POR COVID-19
EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS HOSPITALIZADOS,

HOSPITAL REGIONAL DEL CUSCO, 2020-2021

VARIABLES OR IC 95% P OR IC 95% P
CRUDO AJUSTA
DO

GENERO 0.99 [0.35-2.83] 0.986 0.75 [0.44-1.28] 0.293
HTA 1.46 [0.80-2.64] 0.215 | 1.87 [1.14-3.09] | 0.014
DISLIPIDEMIA 1.98 [1.17-3.33] 0.010 @ 2.36 [1.25-4.47]  0.008
ENFERMEDAD 1.36 [0.68-2.70] 1 0.383 | 1.44 [0.83-2.51] | 0.193
RENAL CRONICA
ENFERMEDAD 0.81 [0.35-1.89] 0.620 0.63 [0.29-1.59] 0.378
CARDIOVASCULAR
ESTADO SOBREPES | 1.055 [0.56-1.97] 0.340 | 1.11 [0.556-2.23] | 0.772
NUTRICIONAL @)

OBESIDAD  0.62 [0.26-1.50] 0.290 0.49 [0.24-1.03] 0.058
TIEMPO DE 2.25 [1.16-4.38] 0.017 | 2.46 [1.29-4.70] | 0.006
DIABETES 25 ANOS
NIVEL DE HBA1C: 7- 3.05 [0.98-9.39] 0.052 @ 6.61 [2.87-15.22] 0.000
HEMOGLOBINA 8.9%
GLICOSILADA HBA1C: >=9 | 2.66 [0.89-7.93] 0.078 | 3.18 [1.48-6.81] | 0.003

FUENTE: Ficha de recoleccion de datos

En los pacientes con hipertension arterial el riesgo de fallecer es 1.87 veces mas con un

p=0.014, con un IC al 95% [1.14-3.09] frente a los pacientes que no presentan esta

comorbilidad.

En los pacientes con dislipidemia el riesgo de fallecer es 2.36 veces mas con un p=0.008,

con un IC al 95% [1.25-4.47] frente a los pacientes sin dislipidemia.

En los pacientes con tiempo de evolucion = 5 afios, el riesgo de fallecer es 2.46 veces

mas con un p=0.006, con un IC al 95% [1.29-4.70] frente a los pacientes con tiempo de

evolucion < 5 anos.

En los pacientes con nivel de hemoglobina glicosilada entre 7-8.9% el riesgo de fallecer
es 6.61 veces mas, con un p=0.000, con un IC al 95% [2.87-15.22].
En los pacientes con nivel de hemoglobina glicosilada = 9% el riesgo de fallecer es 3.18

veces mas, con un p=0.003, con un IC al 95% [1.48-6.81]



CUADRO N°2: FACTORES ASOCIADOS A SEVERIDAD POR COVID-19 EN
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS HOSPITALIZADOS, HOSPITAL

REGIONAL DEL CUSCO 2020-2021

VARIABLES OR IC95% P OR IC95% P
CRUD AJUST
o ADO
GENERO 124  [0.71- 0.444 1.02 [0.63- 0.938
2.17] 1.65]
HTA 140  [0.83- 0.206  1.69 [1.06- 0.029
2.35] 2.69]
DISLIPIDEMIA 162  [1.00- 0.049 1.84 [1.00- 0.022
2.62] 3.10]
ENFERMEDAD 1.64  [0.85- 0.140 1.68 [0.98- 0.057
RENAL CRONICA 3.18] 2.88]
ENFERMEDAD 0.89  [0.44- 0.749 0.80 [0.41- 0.538
CARDIOVASCUL 1.81] 1.59]
AR
ESTADO SOBREPES 1.19  [0.70- 0.526  1.19 [0.69- 0.525
NUTRICIONAL o) 2.02] 2.08]
OBESIDAD 056  [0.24- 0.184 0.49 [0.24- 0.059
1.32] 1.03]
TIEMPO DE 298  [1.04- 0.041  1.70 [0.98- 0.057
DIABETES >0 =5 8.52] 2.94]
ANOS
NIVEL DE HBA1C:7- 183  [0.77- 0.171 3.03 [1.26- 0.014
HEMOGLOBINA  8.9% 4.34] 7.31]
GLICOSILADA HBA1C:>=9 1.81 | [0.82- 0.144  1.90 [0.92- 0.085
4.03] 3.95]

FUENTE: Ficha de recoleccion de datos

En los pacientes con hipertension arterial el riesgo de presentar enfermedad critica es

1.02 veces mas con un p=0.029, con un IC al 95% [1.06-2.69] frente a los pacientes que

no presentan esta comorbilidad.

En los pacientes con dislipidemia el riesgo de presentar enfermedad critica es 1.84 veces

mas con un p=0.022, con un IC al 95% [1.09-3.10] frente a los pacientes sin dislipidemia.

En los pacientes con nivel de hemoglobina glicosilada entre 7-8.9% el riesgo de presentar

enfermedad critica es 3.03 veces mas, con un p=0.014, con un IC al 95% [1.26-7.31].



DISCUSION

En nuestro estudio, hallamos que la mediana de edad fue 61.0 (RIQ, 53 - 70.5) afos, la
mediana de los pacientes que fallecieron 66.5 (RIQ, 61 - 78) afios y en pacientes con
enfermedad critica 66.0 (RIQ, 55 - 74) afios. La hipertension arterial como comorbilidad,
se obtuvo que el 51.67% del total la presento, de los cuales el 51.72% fallecierén y el
58.62% enfermedad critica, en el analisis multivariado se vio asociacion estadisticamente
significativa con mortalidad con OR: 1.87, p=0.014, IC 95% [1.14-3.09] y para severidad
un OR:1.69, p=0.029, IC 95% [1.06-2.69] y en el estudio de Shi Q, Zhang X, y cols
hallaron que los pacientes con diabetes que fallecieron frente a los sobrevivientes tenian
mas probabilidades de tener hipertensién arterial (83,9% frente a 50,0%), con un valor
de p<0.005, en el anialisis multivariado OR: 3.10 con IC 95% [1.14-8.44], llegando a la
conclusion que la hipertension arterial es un factor asociado a mortalidad en pacientes
con diabetes y COVID-19("3), Respecto a la dislipidemia, se vio que el 18.33% del total
presento dicha comorbilidad del cual el 72.73% fallecieron. Al analisis multivariado se vio
la existencia de asociacion estadistica para mortalidad un OR:2.36, p=0.008, IC 95%
[1.25-4.47] y para severidad un OR:1.84 , p=0.022, IC 95% [1.09-3.10]. Sin embargo, no
hubo estudios que consideraran esta comorbilidad como un factor de asociado. Respecto
al nivel de PCR, se encontro una mediana de 25.6 (RIQ 7.5-110) mg/l; en los pacientes
que fallecieron fue 80.05 (RIQ 10.5-360) mg/I con un valor de p=0.000 y en enfermedad
severa fue 70.2(RIQ 10.5-300) mg/dl con un valor de p=0.012, concluyendo que el nivel
de PCR alto esta asociada a mortalidad y severidad. En el estudio de Shi Q, Zhang X, y
cols se encontro una mediana de 23.3(RIQ 5.0-85.2) mg/l y en los que fallecieron
85.5(RIQ 45.4-170.7) mg/l con un valor de p<0.005 concluyendo que un nivel alto de
PCR se asocia a mortalidad por COVID-19 en pacientes con diabetes (3). Respecto al
LDH, se hallo una mediana de 241.5 (RIQ 190-390) U/L; en los que fallecieron 295 (RIQ
210-355) U/L con un valor de p = 0.038 y con enfermedad severa 263 (210-340) U/L con
p=0.178; habiendo asociacion estadisticamente significativa entre el nivel de LDH vy
mortalidad. En el estudio de Zhang Y, Cui Y, y cols se hallo una mediana de 318 (RIQ
195.5-426.3) U/L en los pacientes con diabetes. En el estudio de Guo W, Li M, y cols se
hall6 una mediana de 252 (174.5-292.5) U/L(". Como podemos ver en nuestro estudio
obtuvimos niveles de LDH similares a otros estudios, asi tambien se vio una asociacion

estadisticamente significativa entre el nivel de LDH y mortalidad. Respecto al tiempo de



evolucion de diabetes, en nuestro estudio se hallo que el 50% de los pacientes presentan
un tiempo de evolucion = 5 afnos, de los cuales el 60% fallecieron con un valor de p=0.009
y presento enfermedad severa el 63.33%, un p=0.039; al analisis multivariado para
mortalidad un OR: 2.46, p=0.006; IC 95% [1.29-4.70] y para enfermedad critica un
OR:1.70, p=0.57; IC 95% [0.98-2.94]; concluyendo asociacién estadisticamente
significativa entre mortalidad y el tiempo de evolucion de diabetes = 5 afos. En el estudio
de Holman N, y cols hallaron que el 13% tenia un tiempo de evolucion entre 4-5 afos de
estos el 8.3% fallecio, un 27.6% un tiempo entre 5-9 afnos de estos el 20.5% fallecio, el
21.9% un tiempo de 10-14 afos de estos el 22% murio, un 14.9% tuvo un de 15-20 afos
de estos el 22.6% fallecio y el 8.6% presento un tiempo =20 afios de estos el 19.2%
fallecio ('2). Respecto al nivel de hemoglobina glicosilada, en nuestro estudio se encontrd
que el 23.33% presento un nivel entre 7-8.9% y el 50 % un nivel = 9%. El 57.14% de los
con un nivel entre 7-8.9% fallecio y el 50% de los con un nivel 29% tambien fallecieron;
al analisis multivariado para 7-8.9% presento OR:6.61, p=0.000; IC 95% [2.87-15.22] y
para=9% un OR: 3.18, p=0.003; IC 95% [ 1.48-6.81]; concluyendo que existe asociacion
estadisticamente significativa entre el nivel de hemoglobina glicosilada alto y mortalidad.
Resultados similares se encontraron en el estudio de McGurnaghan SJ, y cols, donde
hallaron una mediana de 7.37 (RIC 6.63-8.55) y en los pacientes que presentaron
COVID-19 mortal o UCI fue 7.46 (RIC 6.63-8.65)%, al analisis multivariado un OR:1.010,
p<0.0001; IC 95% [1.006-1.014] habiendo asociacion estadisticamente significatival'® .
En el estudio de Holman N, y cols se hallo que la mortalidad relacionada con COVID-19
fue significativamente mayor en pacientes con un nivel de hemoglobina glicosilada 7.6-
8.9% con un OR:1.22, p<0.0001 IC 95% [1.15-1.30]; para un nivel 9.0-9.9% un OR: 1.36,
p<0.0001; IC 95% (1.24-1.50) y para un nivel = 10% un OR: 1.61, p<0.0001; IC 95%
[1.47-1.771(12)

CONCLUSIONES

Mortalidad

Los factores asociados a mortalidad por COVID-19 en pacientes con diabetes mellitus
durante el periodo de abril 2020- abril 2021 en el Hospital Regional del Cusco, son HTA,
dislipidemia, PCR, LDH, tiempo de evolucion de diabetes, nivel de hemoglobina

glicosilada.



Las comorbilidades asociadas a mortalidad por COVID-19 en pacientes con diabetes
fueron la hipertension arterial y dislipidemia

Dentro de los indicadores laboratoriales asociados a mortalidad por COVID-19 en
pacientes con diabetes se encontro el nivel elevado de PCR y de LDH.

No se evidencio que el estado nutricional este asociada a mortalidad por COVID-19 en
pacientes con diabetes mellitus.

El tiempo de evolucion de diabetes = 5 afios se asocio a mortalidad por COVID-19 en
pacientes con diabetes mellitus.

El nivel de hemoglobina glicosilada se asocio a mortalidad por COVID-19 en pacientes

con diabetes.

Severidad

Los factores asociados a severidad por COVID-19 en pacientes con diabetes mellitus
durante el periodo de abril 2020- abril 2021 en el Hospital Regional del Cusco son HTA,
dislipidemia, glucosa, PCR, nivel de hemoglobina glicosilada.

Las comorbilidades asociadas a severidad por COVID-19 en pacientes con diabetes
fueron la hipertension arterial y dislipidemia

Dentro de los indicadores laboratoriales que se asocian a severidad por COVID-19 en
los pacientes con diabetes se encontro el nivel elevado de PCR y glucosa.

No se evidencio que el estado nutricional este asociada a mortalidad por COVID-19 en
pacientes con diabetes mellitus.

No se evidencio que el tiempo de evolucion de diabetes este asociado a severidad por
COVID-19 en pacientes con diabetes mellitus.

El nivel de hemoglobina glicosilada se asocio a mortalidad por COVID-19 en pacientes

con diabetes.
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