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RESUMEN

Objetivo: Establecer la validez diagnostica de la escala CALL como predictor de mortalidad en pacientes con COVID-19 severo en Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Regional Docente de Trujillo desde abril del 2020 hasta julio del 2021. Material y métodos: Se llevo a cabo un estudio analitico,
retrospectivo, en el cual se incluyeron a 177 pacientes con COVID-19 severo internados en Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Regional
Docente de Trujillo, segun criterios de seleccion, se calculd la escala CALL para cada uno y se asoci6 con la mortalidad encontrada; aplicandose la
prueba estadistica chi cuadrado; posteriormente se realizo un analisis de regresion multivariante para identificar los factores de riesgo asociados a la
mortalidad. A su vez se utilizé el AUROC (area bajo la curva ROC) para establecer el rendimiento predictivo de la escala CALL. Resultados: De una
muestra de 177 pacientes, al analizar la informacion mediante la curva ROC, se obtuvo un valor de corte 6 puntos para la escala CALL, con un area
bajo la curva (AUC) de 0.612 (p=0,014); sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo de 86%, 29%, 60% y 62% respectivamente.
No se encontraron diferencias significativas estadisticamente en cuanto a sexo, edad, shock séptico, SOFA, indice de comorbilidad de Charlson,
necesidad de TRR ni compliance estatica. En cambio, se evidenci6 asociacion con la PaO2/FiO2.

Palabras clave: Escala CALL; COVID-19 severo; SARS-CoV-2; mortalidad; Unidad de cuidados intensivos (UCI).

ABSTRACT

Objective: To establish the diagnostic validity of the CALL score as a predictor of mortality in patients with severe COVID-19 in the Intensive Care
Unit of the Trujillo Regional Teaching Hospital from April 2020 to July 202 1. Material and methods: An analytical, retrospective study was carried out,
in which 177 patients with severe COVID-19 admitted to the Intensive Care Unit of the Regional Teaching Hospital of Trujillo were included, according
to selection criteria, the CALL score was calculated for each one and was associated with the mortality found; applying the statistical chi 2 test;
Subsequently, a multivariate regression analysis was performed to identify risk factors associated with mortality. In turn, the AUROC (area under the
ROC curve) was used to establish the predictive performance of the CALL score. Results: From a sample of 177 patients, when analyzing the information
using the ROC curve, a cut-off value of 6 points was obtained for the CALL score, with an area under the curve (AUC) of 0.612 (p=0.014); sensitivity,
specificity, positive and negative predictive value of 86%, 29%, 60% and 62% respectively. No statistically significant differences were found in terms
of sex, age, septic shock, SOFA, Charlson comorbidity index, need for renal replacement therapy (RRT) or static compliance. On the other hand, an
association with PaO2 / FiO2 was evidenced.

Key words: CALL score; Severe COVID-19; SARS-CoV-2; mortality; intensive care unit.
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Introduccion

El planeta ha sido testigo del nacimiento de la Enfermedad por Coronavirus 2019 (COVID-19), originado por el
Severe acute respiratory sindrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) en 2019 en China, cuya diseminacion fue favorecida por
diversos condicionantes, por lo cual la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) determina el 30 de enero del 2020 la
aparicion del virus como un acontecimiento frente a la salud publica, declarando el 11 de marzo de ese mismo afio
oficialmente como pandemia a la COVID-19 (Rodriguez-Morales et al., 2020), demandado un adecuado orden y
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planeamiento ante la limitacion de recursos en el sector salud para evitar sobrevalorar o infravalorar la situacién de
gravedad de cada paciente y el riesgo de complicaciones al momento de su ingreso; siendo aqui las escalas pronosticas
con validez las que contribuyen a la organizacion temprana y objetiva de los pacientes (Emanuel et al., 2020).

Para cuando el virus llega al Perd, las autoridades confirman el 6 de marzo de 2020 el primer caso, luego el 19 del
mismo mes dan a conocer las tres primeras victimas fatales y hacia el 6 de abril ya son 2561 los casos positivos para
SARS-CoV-2, de los cuales 387 pacientes estaban en hospitalizacion; 89 pacientes en Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI), siendo a su vez estos pacientes los que representaban la mayor tasa de mortalidad; y del total ya se registraban 92
muertes.(Escobar et al., 2020) Para el 31 de agosto del 2020, Peru tenia la mayor valoracion en cuanto a mortandad a
nivel mundial por COVID-19 llevandole una ventaja a Espafia, Reino Unido, Italia, Chile y Estados Unidos; y hacia
septiembre del mismo afio, la tasa de mortalidad peruana evidenciaba diferencias importantes segin regiones donde en
primer lugar se encontraba la costa, seguida de la selva y la sierra en ultimo lugar. (Lépez et al., 2021)

La actual clasificacién para la enfermedad por COVID-19 se divide en cuatro niveles: 1) Enfermedad leve, 2)
Enfermedad moderada, 3) Enfermedad severa y 4) Enfermedad critica; siendo los pacientes con enfermedad severa y
critica en que ameritan ingreso a UCI con evidente necesidad de ventilacién mecénica, ademas de representar la mas alta
tasa de mortalidad (Rodriguez-Morales et al., 2020; Wu & McGoogan, 2020).

Entre los factores predisponentes para COVID-19 severo y critico encontramos aquellas variables como la edad,
mayores de 65 afios, patologias cardiovasculares, renal cronica, pulmonar cronica, diabetes mellitus, obesidad, neoplasias,
inmunosupresion y gravidez. Dentro de las complicaciones frecuentes, ademas de la neumonia en la totalidad de los
pacientes con enfermedad severa, la presentacion de sindrome de distrés respiratorio agudo severo (SDRA) conlleva la
mas alta tasa de mortalidad; también la presencia de miocarditis, injuria renal aguda y el shock séptico aumentan
notablemente la tasa de mortandad (Serra Valdes & Serra Valdes, 2020; Seyed Hosseini et al., 2020; Simén Dominguez
et al., 2020). De las estimaciones obtenidas a lo largo de la evaluacién de pacientes con COVID-19, el 80% desarrolld
una infeccion leve; el 15%, enfermedad severa que requirié hospitalizacién y el 5%, critica donde fue necesaria terapia
intensiva y apoyo ventilatorio mecanico en UCI, manteniéndose, en general, a lo largo de distintas cohortes del mundo
este riesgo de progresién, datos que nos sirven a la hora de evaluar la logistica de atencidn en areas criticas hospitalarias
(Rahman et al., s.f.).

Por lo tanto, nos damos cuenta de que los pacientes que inician con enfermedad leve tienen riesgo de progresar a
enfermedad severa y/o critica, con el consecuente riesgo de mortalidad. Al referirnos a la mortalidad hospitalaria por
COVID-19, a nivel mundial, en los pacientes ingresados en la UCI durante el 2020, ésta llegaba a sobrepasar el 40%
(Urbano & Alemany, 2021); por lo tanto se han realizado multiples estudios buscando factores asociados a severidad y
mortalidad.

Se han investigado también, de otro lado, en base a lo dicho, escalas predictivas de progresién y valoracién de
dicho riesgo con el fin de disminuir el tiempo de tamizaje, enriquecer la calidad de la atencién y los resultados de los
tratamientos, por consiguiente reducir la morbimortalidad ( Diaz-Castrillén & Toro-Montoya, 2020; Hu et al., 2021).

Actualmente existen pocos instrumentos especificos de valoracion de gravedad y riesgo de progresion de
enfermedad para COVID-19, la mayoria de protocolos hace uso de escalas ya conocidas (Andrade et al., 2020; Becerra-
Murioz et al., 2020; Carriel et al., 2020; Lalueza et al., 2020; Satici et al., 2020; Esteban Ronda et al., 2021).

En dicho sentido, la escala CALL como instrumento predictor de mortalidad en pacientes con COVID-19,
desarrollada por Ji et al., (2020) permite estimar el riesgo de progresion de la enfermedad por medio de la evaluacién
clinica facil mediante la puntuacién de los pardmetros (Comorbilidad, Edad, Linfocitos y LDH), ofreciendo una manera
sencilla y &gil de valoracion de riesgo de progresion a enfermedad. La presente investigacion busca evaluar a la escala
CALL como predictor de progresion de riesgo de enfermedad hacia mortalidad en pacientes con COVID-19 de la Unidad
de Cuidados Intensivos de un hospital publico del norte del Perd.

Materiales y métodos

Se realizd un disefio transversal analitico, integrado por pacientes con COVID-19 severo de la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Regional Docente de Trujillo, Trujillo, Pert desde abril del 2020 hasta julio del 2021.

Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 afios, ambos sexos, con diagndstico confirmado de COVID-19 mediante prueba
molecular o antigénica que fueron admitidos a UCI. Pacientes que cumplieron criterios para sindrome de distrés
respiratorio agudo severo (SDRA).

Criterios de exclusion

Pacientes que fallecieron durante las primeras 48 horas de ingreso a UCI, gestantes, neoplasias hematolégicas
concomitantes, aquellos que no tuvieron datos completos para registrar.
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Muestra

Estuvo conformada por todos los pacientes registrados en la data recolectada, basada en la ficha epidemioldgica
del paciente con infeccién por COVID-19 severo. Se incluyeron a todos los pacientes desde abril de 2020 a mayo del
2021. Muestreo: No Aleatorizado.

Variables de estudio

Las variables consideradas en el presente estudio fueron la escala CALL, mortalidad, edad, sexo, comorbilidades
evaluadas a través del Indice de comorbilidad de Charlson (Roy Torales et al., 2019; Chacén-Cruzado et al., 2020),
Pa02/Fi02, necesidad de terapia de reemplazo renal, ventilacion mecanica en prono, shock séptico.

Procedimientos y técnicas

El hospital en mencion fue catalogado como hospital referencial local de la ciudad de Trujillo, Perd. Todos los
pacientes que ingresaban al area de emergencia eran evaluados en cuanto a severidad, aquellos con necesidad de
ventilacion mecanica eran admitidos en UCI. En dicho servicio se realizaban los procedimientos de intubacién
orotraqueal, ventilacion mecéanica, canulacién venosa central, monitoreo hemodinamico no invasivo o invasivo. Se
tomaban la bioquimica inicial como hemograma, glucosa, creatinina, gases arteriales, LDH, proteina C reactiva, ferritina,
los que sirvieron para el célculo de la escala CALL. Los datos fueron recolectados en una base de datos construida para
tal fin.

Sobre la escala CALL, comprende la evaluacion de variables como presencia de comorbilidad (la presencia de ella
da un puntaje de 4 y la ausencia de 0), recuento de linfocitos (<1,0 x 10%L da un puntaje de 3 y menor a dicho valor 1),
valores séricos de LDH (cuando cifra es de > 500 U/L da 3 puntos, 250-500 U/L da 2 puntos y < 250 U/L da 1 punto) y
edad (més de 60 afios da 3 puntos y menor de 60 afios da 1 punto). El puntaje total obtenido de la sumatoria de cada
parametro, se clasifican en 3 niveles de riesgo segun probabilidades de progresion: Entre 4 a 6 puntos, el pronéstico de
progresién es menor del 10%, considerdndose bajo riesgo (clase A); entre 7 a 9 puntos, se considera de 10% a 40% de
prondstico de progresion y con un riesgo intermedio (clase B) y de 10 a 13 puntos, el prondstico es mayor del 50%,
considerandose de alto riesgo (clase C) (Ji et al., 2020). En el presente trabajo evaluamos el riesgo de progresion de la
enfermedad a mortalidad intrahospitalaria hasta los 28 dias de estancia en UCI, de otro lado, la escala CALL la hemos
dicotomizada para riesgo alto > 7 puntos y riesgo bajo < 7 para construir una tabla de 2x2 para calculos de sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo.

Plan de anélisis de datos

Se evalud la asociacién de variables con mortalidad usando chi2 o U de Mann-Whitney segin corresponda a
variables categdricas o numéricas, considerando significancia estadistica para ambas si el valor-p<0,05. Se calculd
ademés el RP crudo en un primer andlisis bivariado. Segun los antecedentes, el escore CALL muestra importante
asociacion con mortalidad cuando su puntaje es > 7, por lo que al evaluar dicha variable con esa dicotomizacion
calculamos la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo, razon de verosimilitud positiva y negativa
para determinar la validez de la escala CALL como predictor de mortalidad. Posteriormente, con aquellas variables
significativas estadisticamente en el analisis multivariado se realizé un andlisis multivariado con modelos lineales
generalizados para calcular el RP ajustado y valorar cuales de las variables estudiadas puede comportarse como factor
asociado a mortalidad. La informacidn obtenida fue procesada por medio de los programas Estadisticos EPIDAT e IBM
SPSS Statistics 25.0.

Aspectos éticos

El proyecto presentado fue realizado siguiendo los codigos éticos y morales que rigen los estudios de investigacion
biomédicos por medio de la declaracion de Helsinki, y del codigo de ética del Colegio Médico del Per y la ley general
de salud de Peru. La base de datos comprendio la informacion obtenida mediante las historias clinicas de los pacientes.
El proyecto se realiz6 siguiendo un protocolo de investigacion, el cual fue revisado por el comité de Investigacion y Etica
de la Escuela de Medicina de la Universidad Privada Antenor Orrego (UPAO) de Trujillo, Per( para su aprobacion,
cumpliendo de esta manera con la recomendacién del articulo 23 del cddigo de ética (Mjaess et al., 2020). La informacion
obtenida de las historias clinicas fueron mantenidas en absoluta reserva y solo se publicaron los resultados generales,
obedeciendo al articulo N° 24 de la Declaracién de Helsinki con el fin de proteger la intimidad de la persona participante
del estudio y la reserva de su informacién personal. Los resultados obtenidos posteriormente a la investigacion, se
publicaron para su disposicién y difusién, segln el articulo N°36 de la Declaracion de Helsinki, donde sefiala que los
investigadores, autores, auspiciadores, directores y editores, todos tienen obligaciones éticas con respecto a los resultados
de su investigacion (Sanchez et al., 2021).

Resultados

La poblacion de este estudio incluyd a pacientes con diagnéstico de COVID-19 severo ingresados en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Regional Docente de Trujillo durante el periodo de abril 2020 a julio de 2021. Se
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procedi6 a revisar la base de datos disefiada con éstos pacientes; luego de excluir a aquellos que no cumplian con los
criterios de inclusién y exclusion, se evaluaron un total de 177 pacientes de los cuales 102 fallecieron (57,6%) y 75
sobrevivieron (42,4%).

En cuanto a la edad, la mediana en el grupo de fallecidos fue de 56 afios y en los sobrevivientes fue de 51, no
encontrandose significancia estadistica para esta variable (p=0,205). Con respecto a la variable sexo, el masculino fue
predominante tanto en el grupo de fallecidos como en el de sobrevivientes 81 pacientes (79,4%) y 48 pacientes (66%)
respectivamente, siendo a su vez también el sexo masculino en el que se evidencié mayor riesgo de mortalidad (RPc
1,435; I1C 95% 1,014 — 2,031; p=0,041).

La presencia de shock séptico no fue estadisticamente significativo entre los grupos de fallecidos y sobrevivientes
(RPc 1,274; 1C 95% 0,984-1,650; p=0,066). La estimacion de comorbilidades determinada a través del indice de Charlson
resulté en una mediana de 1 en el grupo de fallecidos con respecto a O del grupo de sobrevivientes, evidenciando
asociacion significativa (p=0,011). De los pacientes fallecidos, 19 (18,6%) y de los pacientes sobrevivientes, 6 (8%)
necesitaron terapia de reemplazo renal asocidndose significativamente con la mortalidad (RPc 1,392; IC 95% 1,069-
1,812; p=0,014).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de pacientes con COVID-19 severo en UCI y su correlacién con la mortalidad.

- Mortalidad

Caracteristicas Si(n=102) No (n=75) RPc (IC 95%) Valor-p
Edad (afios) 56 (24 —96) 51(24-78) 1,179 (0,914-1,520) 0,205
Sexo

Masculino 81(79,4) 48 (64) 1,44 (1,014-2,031) 0,041

Femenino 21(20,6) 27 (36)
Shock séptico 58 (56,9) 32 (42,7) 1,274 (0,984-16,50) 0,066
indice de Charlson 1(0-6) 0(0-8) 0,011
Necesidad TRR 19 (18,6) 6 (8) 1,392 (1,069-1,812) 0,014
SOFA 8 (3-19) 7 (2-20) 0,010
Compliance estatica 19,2 (9,10-70) 27,9 (10,6-522) 0,000
PO2/Fi02 128,15 (50-469,10) 210 (99-421,40) 0,000
Score CALL > 6 90 (88,2) 72 (96) 1,628 (1,042-2,542) 0,032

Variables numéricas: mediana (P25-P75), U de Mann-Whitney, valor-p<0.05 significativo,; Variables categdricas: RPc (Razdn de prevalencias crudo),
valor-p <0.05 significativo,; Fuente = Base de datos ad hoc.

En cuanto al parametro ventilatorio de Compliance estética se evidencid una mayor asociacion con la mortalidad
en el grupo con el valor més bajo de mediana para esta variable (p=000) (Tabla 1).

Dentro de la informacion recolectada, una de las variables bioquimicas evaluadas fue el PaO2/FiO2 el cual tuvo
medianas mas bajas en el grupo de fallecidos (128,15) con respecto al de sobrevivientes (210) con diferencia estadistica
significativa (p=0,000); de la misma manera el SOFA con un (p=0,010) (Tabla 1).

Tabla 2. Analisis multivariado de variables asociadas a mortalidad en pacientes con COVID-19 severo en UCI

Variable B Chi-cuadrado de RPa IC al 95% Valor-p
Wald

Sexo 0,276 2,814 1,317 0,955-1,818 0,093

SOFA 0,018 0,929 1,018 0,982-1,056 0,335

Pa0O2/Fi02 -0,006 14,739 0,994 0,992-0,997 0,000

Compliance estatica -0,008 1,615 0,992 0,981-1,004 0,204

Score CALL -0,061 4,077 1,062 1,002-1,127 0,043

RPa = RP ajustado; Fuente = Base de datos ad hoc.

Seguidamente de ejecutar el andlisis multivariado para variables clinicas y bioquimicas, se encontr6 asociacion
estadistica significativa para mortalidad en el PaO2/FiO2 con RPa: 0,994 (IC 95% 0,992-0,997) (p=0,000); las demés
variables incluidas en la matriz de prediccién como Sexo, SOFA y Compliance estatica no evidencian asociacion
estadistica significativa para mortalidad (Tabla 2).

Tabla 3. Validez diagnéstica de la escala call como predictor de mortalidad en pacientes con COVID-19 severo en
UCIL

Score CALL Mortalidad Supervivencia Total
> 7 puntos 77 51 128
5- 6 puntos 13 18 31
1-4 puntos 0 3 3
Total 90 72 162

Fuente = Base de datos ad hoc
(Referencia de riesgo alto > 7 puntos con respecto al resto)
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Sensibilidad: 86% (IC 95% 78-93)
Especificidad: 29% (IC 95% 19- 40)
Valor predictivo positivo: 60% (IC 95% 52-69)
Valor predictivo negativo: 62% (IC 95% 45-78)
Cociente de probabilidades positivo: 1.21 (IC 95% 1.02-1.43)
Cociente de probabilidades negativo: 0.48 (IC 95% 0.28-0.88)

La validez diagnéstica de la escala CALL como predictor de mortalidad tomando como valor de corte > 6 puntos
sefiala una sensibilidad de 86% (IC 95% 78-93) y especificidad de 29% (IC 95% 19-40). En cuanto al valor predictivo
positivo como negativo, fueron de 60% y 62% respectivamente (Tabla 3).

CurvaCOR
1,0
Parametro Escala CALL
AUC 0.612
08 IC 95% 0,525 - 0,700
Valor-p 0,014
B s
T
el
2]
&
n 04
0z
0o
o0 02 o4 06 08 1,0

1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates.

Figura 1. Poder predictivo de la puntuacion call para mortalidad hospitalaria en pacientes con COVID-19 severo
en UCL

Al construir la curva de caracteristicas operativas del receptor (ROC) tomando la escala CALL como variable
numérica con punto de corte 6 que tiene un area bajo la ROC (AURQC) significativa estadisticamente (p<0,05), los
parametros estadisticos fueron AUC 0,612 (IC 95% 0,525-0,700) (p=0,014) (Figura 1).

Discusion

En la presente investigacion al evaluar caracteristicas clinicas y de laboratorio en pacientes con COVID- 19 severo
ingresados en UCI, asi como también la evaluacion del desempefio de la escala CALL como instrumento predictor de la
mortalidad en estos pacientes; concluimos que la escala CALL tiene un adecuado rendimiento para predecir mortalidad

(AUC=0,612; I1C=95%: 0,525-0,700; p=0,014). Ademas, encontramos que el parametro PaO2/FiO2 se comporta como
un importante factor protector (RPa: 0,994).

Durante el 2020, la mortalidad mundial por COVID-19 de los pacientes criticamente enfermos ingresados en UCI
sobrepasaba el 40% llegando hasta un 61,5% (Roy Torales et al., 2019; Urbano & Alemany, 2021) como en nuestro
estudio, en el cual la informacién obtenida posiciona a la mortalidad en un 57,6%, corroborando de esta manera la
semejanza con datos mencionados con antelacion.

En cuanto a las caracteristicas clinicas de los pacientes, en nuestro estudio el sexo masculino no se asocié a la
mortalidad (p=0,093) de forma similiar a lo reportado por Ji et al., (2020) pero en contraposicion a los resultados
encontrados por Erturk Sengel et al., (2021) donde se evidencié mayor mortalidad en los varones del grupo de enfermos
criticos (p=0,05), probablemente debido a que el sexo masculino tiene mayor afinidad para el receptor funcional para
SARS-CoV?2 de la enzima convertidora de la angiotensina 2 (ACE2), posibilitando el ingreso en células humanas y la
infectividad; asi también debido a los niveles circulantes de ACE2 mayores en hombres que en mujeres; de la misma
forma la desigualdad entre ambos sexos en cuanto a la respuesta inmune, siendo las mujeres las que presentan una
respuesta inmune innata vigorosa y una inmunidad adaptativa superior frente a antigenos virales, conduciendo a un
control eficiente de la infeccion, por lo tanto siendo mayor la mortalidad en varones (Mjaess et al., 2020).
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Sobre la edad, en nuestra investigacion no se evidencia asociacion entre esta variable y mortalidad, estd demostrado
que, a una edad mayor a 60 afos, el riesgo de mortalidad se incrementa (HR: 1,5 95% 1C:1,02-2,22, p=0,041); asi también,
Ferrando et al., (2020) en su modelo de regresion multivariable indico la estrecha asociacién entre la edad y la mortalidad
incrementando cada afio el riesgo de muerte en un 1% (IC del 95%: 1-10, p=0,014). En los resultados obtenidos en nuestro
estudio, al no evidenciar una asociacién significativa para la edad de la poblacion, con una mediana de 55 afios,
probablemente tenemos resultados dispares debido a que en nuestra data la poblacion mayor a 60 afios es muy limitada.

Referente a las comorbilidades valoradas en nuestra poblacion mediante el indice de Charlson, los resultados
obtenidos indican que, a mayores valores para este indice, mayor mortalidad (p=0,011); sin embargo, en el analisis
multivariado de nuestro estudio no se obtuvo significancia estadistica a diferencia de los resultados hallados por Varol et
al., (2020) quienes encontraron asociacion significativa entre el indice de Charlson con un punto de corte > 3 puntos y la
mortalidad (OR =1,5; IC del 95%: 1,2 -1,8; p <0,001). A su vez, Mullen, (2020) menciona que los niveles de mortalidad
fueron maés altos para las enfermedades cardiovasculares (10,5%) en contraste con la diabetes (7,3%), la EPOC (6,3%),
la hipertension (6,0%) y el cancer (5,6%); a diferencia de los pacientes con ausencia de comorbilidades reportados por
Prado Lozano et al., (2021) los cuales presentaron una tasa de mortalidad asociada al COVID-19 de <1%.

Referente al shock séptico, encontramos valores mas elevados en el grupo de fallecidos en comparacion con los
sobrevivientes, no obstante no se encuentra asociacion estadistica significativa con la mortalidad; a diferencia de Ferrando
et al., (2020) quien encontré valores de (OR:3,224; I1C del 95%: 1,486-6,994; p=0,002) para shock séptico asociandose a
un riesgo de muerte elevado, tal discrepancia en significancia estadistica con nuestros resultados se fundamenta en las
diferentes caracteristicas clinicas de las poblaciones de estudio.

En cuanto a la necesidad de terapia de reemplazo renal (TRR), los resultados obtenidos en nuestro estudio no
fueron significativos a pesar de estar presente en un 18% de los pacientes fallecidos con respecto al 8% de los pacientes
que sobrevivieron. Estos hallazgos se diferencian a los reportes de Gupta et al., (2021) en los Estados Unidos, quienes
asocian la necesidad de TRR con la mortalidad mediante un estudio de cohorte multicéntrico representativo de pacientes
criticos con COVID-19, resaltando que que mas de uno de cada cinco pacientes necesitaron de TRR, con una mortalidad
mayor al 60% dentro de los 28 dias del ingreso a UCI. Si bien la mortalidad por COVID-19 y lesion renal aguda (LRA)
puede llegar hasta un 30%, no menos del 67% de los pacientes con LRA asociada a COVID-19 presentan recuperacion
completa de la funcién renal; tal desacuerdo estadistico con los resultados encontrados en nuestra investigacion, se explica
en primer lugar por las variadas definiciones y criterios diagndsticos extensos existentes para LRA, como las definiciones
basadas en criterios KDIGO o definiciones para LRA iguales al incremento de la creatinina sérica mayor de 0,3 mg / dL
en 48 horas o0 su elevacién en méas del 30%, entre otros; en segundo lugar, el area de hospitalizacion de los pacientes,
siendo UCI el ambiente con pacientes mas vulnerables y por ltimo el periodo de coyuntura de la pandemia donde el
manejo médico del paciente con COVID-19 no tenia la evidencia actual ni los recursos médicos necesarios para combatir
la enfermedad; todos son los responsables de la discrepancia significativa de esta circunstancia (Daza Arnedo et al., 2020;
Prado Lozano et al., 2021).

Referente al puntaje de la evaluacion secuencial de insuficiencia organica (SOFA), los resultados encontrados en
nuestra investigacion no tuvieron significancia estadistica a pesar de que los pacientes fallecidos obtuvieron una mediana
mayor para esta variable respecto a los que sobrevivieron; esto en oposicion a lo encontrado por Tu et al., (2021) en su
investigacién, donde la puntuacion elevada para SOFA obtiene un indice de riesgo (HR=1,54; IC del 95%: 1,23-1,92;
p<0.001), asociandose de esta manera con la mortalidad en pacientes con COVID-19 criticamente enfermos. Tal
desigualdad en significancia estadistica encontrada con respecto a nuestro estudio, se fundamenta en las diferentes
caracteristicas clinicas entre nuestra poblacion de estudio y las cohortes iniciales, evidenciandose sobre todo al comparar
la edad, la cual se ha identificado como un factor de riesgo considerable para los peores resultados, siendo la mediana de
la edad del estudio de Tu et al., (2021) de 68 afios, respecto a la mediana de nuestra poblacion que fue de 55 afios; asi
también la diferencia en el tamafio de muestra entre los estudios, siendo la poblacion de referencia tan solo de 74 pacientes
frente a los 177 pacientes de nuestra poblacion, igualmente consideramos el hecho de los diferentes origenes entre las
poblaciones y particularidades como el mayor tiempo transcurrido desde el ingreso hospitalario hasta la intubacion.

En cuanto a los pardmetros ventilatorios evaluados en nuestro estudio, la Compliance estatica obtuvo una media
menor para esta variable en el grupo de fallecidos que en el grupo de sobrevivientes, los resultados en el andlisis
multivariante de nuestra poblacion no muestra significancia estadistica en contraste con los resultados obtenidos por
Boscolo et al., (2021) en su estudio de cohorte multicéntrico en pacientes con COVID-19 ingresados en UCI y recibieron
ventilacion mecanica controlada, su andlisis multivariado confirmé que la compliance estatica es un factor de riesgo
independiente para la mortalidad en UCI (OR=0,98, IC del 95%: 0,96-1,00; p=0,03). La diferencia de significancia
estadistica entre poblaciones se explica tanto por el nimero total de cada poblacién de estudio, asi también por la mediana
para la compliance estatica en ambas investigaciones, pues la significancia del estudio de Boscolo, se obtuvo con una
mediana por debajo de los 48 ml/cmH20 asocidndose con mayor riesgo de mortalidad en UCI; asi también esta diferencia
significativa se explica por los valores de compliance estatica medidos dentro de las primeras 24 horas del ingreso a UClI,
mientras mas bajos son los valores medidos, la mortalidad es significativamente mayor (Grasselli et al., 2020).
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En relacion al PaO2FiO2, de acuerdo a los resultados obtenidos en nuestra poblacion, se evidencié un mayor valor
de la mediana en el grupo de los sobrevivientes con respecto al grupo de fallecidos, para luego en el andlisis multivariado
obtener 0.994; I1C del 95%: 0,992-0,997; p=0.000; confirmando de esta manera el PaO2FiO2 como factor protector frente
a la mortalidad en UCI por COVID-19. De la misma manera Rodriguez et al., (2020) evidencia que en los pacientes
fallecidos, el PaO2/FiO2 al ingreso a UCI no mejord al cabo de 7 dias a pesar del tratamiento a diferencia de los
sobrevivientes, concluyendo que la falta de mejoria de la PaO2/FiO2 es un probable factor pronéstico de mortalidad
(p=0,05). Tal efecto protector del PaO2/FiO2 se fundamenta en la fisiopatologia de la lesién pulmonar debido al COVID-
19, si bien esta lesion es producida por diversos factores y la compensacion ventilatoria varia entre los individuos en el
desarrollo de la enfermedad, la causa principal de la hipoxemia en la enfermedad por COVID-19 es debido a la
inflamacion y edema alveolar, es entonces cuando la PaO2/FiO2 tiene relacion con el grado de deterioro de la difusion;
al progresar la enfermedad, se instaura un desequilibrio entre ventilacion/perfusion (V/Q) donde ésta alteracién se vuelve
predominante, de tal modo que esta insuficiencia respiratoria hipoxémica tiene una respuesta minima al proveer de la
fraccion de oxigeno inspirado (FiO2) debido a la insuficiencia para mejorar la presion arterial parcial de oxigeno (PaO2)
en alvéolos no ventilados (Prediletto et al., 2021).

En nuestra poblacion de estudio, la escala CALL con un valor de corte > 7 puntos demostré ser un pronosticador
confiable de la valoracién de riesgo de progresién a mortalidad intrahospitalaria en pacientes con COVID-19 (AUC:
0.612; IC 95% 0,525 - 0,700; p= 0,014). Asi también Kamran et al., (2020) en su investigacion, validan la escala CALL
como un indicador pronostico confiable de la mortalidad. De la misma manera Grifoni et al., (2021) al estudiar una
poblacion italiana COVID-19, encontrd que el poder predictivo de la escala CALL (para una puntuacion media de CALL
de 10) como pronosticador de la mortalidad hospitalaria fue bueno (AUC=0,768, IC del 95%: 0,705-0,823). A su vez
Wolfisberg et al., (2021), reportaron en su investigacion que los valores predictivos negativos (VPN) para la mortalidad
fueron altos para la escala CALL (> 6 puntos: 100% y > 9 puntos: 95%). A pesar de las diferencias entre nuestra poblacion
de estudio y las cohortes de origen, en cuanto a edad, origenes étnicos y caracteristicas particulares del disefio de
investigacién y medianas para esta escala; en todos los estudios se coincide que a puntajes mayores para la escala CALL,
mayor es la prediccion para mortalidad, demostrando de esta manera la validez adecuada de la escala CALL como
predictor de mortalidad.

Por lo tanto, encontramos que la escala CALL es valida como predictor re riesgo de progresién a mortalidad en
pacientes con COVID-19 severo, siendo también el pO2/FiO2 un predictor de mortalidad.

Las limitaciones del presente trabajo es que no pudimos evaluar e incorporar las variables laboratoriales clasicas
asociadas a mortalidad como ferritina, procalcitonina, troponinas, entre otras dado que hubo limitacion de logistica y
dosajes con pérdidas importantes en nuestras muestras. La cantidad de pacientes no nos permitié, ademas, realizar
muestreo aleatorio de los pacientes, ademds de ser realizado en un Unico centro hospitalario.
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