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RESUMEN

Objetivo: Determinar si el indice ROX tiene mayor utilidad diagnostica comparado
con el score HACOR como predictor de fracaso al sistema CPAP en pacientes COVID

19.

Material y métodos: Estudio observacional, analitico, de pruebas diagnésticas. La
muestra fue de 106 pacientes, mayores de 18 afos que fueron ingresados en el
Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta durante el periodo de junio del 2020
a junio del 2021. La unidad de muestreo fueron las historias clinicas solicitadas en el

area de archivos.

Resultados: La muestra total de 106 pacientes, con un rango de edad de 47 a 57
afos, con mayor porcentaje el sexo masculino que fallaron al sistema CPAP. Ademas,
se encontré que el indice Rox y el Score Hacor tienen significancia estadistica para
predecir el fracaso a la administracion de la CPAP con un p= 000.1 para ambas

escalas.
Conclusiones: El indice rox presentd asociacion como predictor de fracaso a la
administracion de CPAP con una ligera superioridad en comparacion con el score

hacor con respecto a la curva ROC.

Palabras clave: indice Rox, Score Hacor, Fracaso



ABSTRACT

Objectives: To determine if the ROX index has greater diagnostic utility compared to

the HACOR score as a predictor of CPAP system failure in patients with COVID 19.

Methods: Observational, analytical study of diagnostic tests. The sample consisted of
106 patients, over 18 years of age who were admitted to the Virgen de la Puerta High
Complexity Hospital during the period from June 2020 to June 2021. The sampling

unit was the medical records requested in the archives area.

Results: The total sample of 106 patients, with an age range of 47 to 57 years, with a
higher percentage of males who failed the CPAP system. In addition, it was found that
the Rox Index and the Hacor Score have statistical significance in predicting failure to

administer CPAP with p= 000.1 for both scales.

Conclusions: The rox index was presented as a predictor of failure to the

administration of CPAP with a slight superiority in comparison with the hacor score

with respect to the ROC curve.

Key words: Rox Index, Hacor Score, Failure
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INTRODUCCION

A finales del 2019, se informaron los primeros casos de neumonia, de etiologia
desconocida en la ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, en China (1) donde
se identificé al agente patégeno como un nuevo coronavirus (CoV), el cual
presentaba una secuencia genética similar al SARS-CoV también originado en
China el 2002 (2). De tal forma, gracias al Centro Chino para el Control y la
Prevencion de Enfermedades (CCDC), a principios de enero del 2020 se
determind el microorganismo causal: SARS-CoV-2. Al dia de hoy a nivel
mundial la cifra supera los 100 millones de casos confirmados, reportandose
en el Peru el primer caso confirmado el 6 de marzo del 2020 (3). Por el cual la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) determind dicha patologia como

“Enfermedad por coronavirus 2019” (COVID - 19).

Asimismo, debido a la gran capacidad de diseminacion de dicha enfermedad,
ademas del caracter poco frecuente y por ende a la falta de informacion clinica,
afectando asi a un gran nimero de paises, la OMS (Organizacion Mundial de
la Salud) declar6 el 11 de marzo del 2020 como una pandemia a la
“Enfermedad por coronavirus 2019” (4), siendo asi una emergencia en la salud
publica y prevision para los paises con sistemas de salud limitados (1) (5). En
el Perd, se estableci6 como parte de las medidas para tratar de suprimir la
pandemia, el confinamiento de la poblacion, sin embargo, a 100 dias de la
declaracion de la emergencia sanitaria nos encontrdbamos en el top diez con

260 810 casos confirmados y en el top quince con 8404 fallecidos (6).



Segun los estudios realizados por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
se estimé6 que el 5% de los pacientes infectados por SARS-COV-2
desarrollarian una enfermedad critica por lo que seran ingresados a unidad de
cuidados intensivos con la necesidad de soporte respiratorio (7). Aunque en
algunos estudios se reporta que el requerimiento del uso de ventilacion
mecanica invasiva sea variable, alrededor del 63.2% requieren dicho
tratamiento (8). Asimismo, se reporta que de 24,410 adultos, el 9% requiri
ventilacion mecénica invasiva (VMI), mientras que el 19% requirié ventilacion
mecanica no invasiva (VMNI). Sin embargo es importante tener en cuenta que
aunque la VMI es la mas solicitada, no es inofensiva, ya que puede ser
perjudicial para la salud, causando dafios traumaticos, mediante los siguientes

mecanismos: volutrauma, barotrauma y atelectrauma (9).

Entonces, ante la falta de camas en la Unidad de Cuidados Intensivos, existe
gran preocupacion por buscar medidas de soporte, que buscan reemplazar la
funcion respiratoria del paciente. De esta manera, la ventilacién no invasiva se
volvié fundamental en el tratamiento de la COVID 19. Por ende, desde los
principios de la pandemia se debati6 el uso de una presion positiva al final de
la espiracién que era administrada por un dispositivo no invasivo utilizado en
el tratamiento de la apnea del suefio. Asi, se determind sugerir la presion
positiva continua en las vias aéreas (CPAP) como tratamiento estandar en el
Hospital Hvidovre, en Dinamarca. No obstante, existia temor por la
contaminacion del ambiente, pero con métodos y protocolos a utilizar, se apoyo
el uso de la CPAP (10)(11). Por ende, la OMS establecio la CPAP en la guia

de manejo clinico de la COVID-19 en mayo del 2020 (12).



A patrtir de ello, la CPAP se utiliza con el fin de aumentar la capacidad residual
funcional y asi evitar el colapso alveolar, también de disminuir el efecto shunt
alveolo - capilar, mejorando el intercambio gaseoso y posiblemente de retrasar
o evitar la intubacién (10). El tratamiento con CPAP se emplea en diferentes
situaciones, ya sea como techo terapéutico para eludir el uso de ventilacion
mecanica invasiva o facilitar la extubacién. Por lo que se establece, que se
debe evaluar la respuesta terapéutica en un plazo de 30 a 60 minutos (13). Sin
embargo, se debe tener en cuenta el momento en el que se debe emplear la
CPAP, ya que la respuesta al tratamiento difiere, pues en aquellos pacientes
que se encuentran con estadia prolongada en el hospital o en pacientes que
fallen a dicho tratamiento y por ende, tienen una intubacion tardia, se asocia a

un riesgo de mayor mortalidad (11).

Por lo tanto, se establece un score denominado “HACOR” que evalua la
frecuencia cardiaca, acidosis, nivel de conciencia, oxigenacion y frecuencia
respiratoria con el fin de predecir el fracaso de la ventilacion no invasiva. En el
2017 se realiz6 un estudié con el fin de validar dicha escala, donde una
puntuacion mayor a 5 puede predecir de manera eficaz el fracaso de la VNI en
pacientes con insuficiencia respiratoria hipoxémica. Asimismo, el score
HACOR mostré buena precision diagnostica en grupos diferenciados ya sea
por diagnostico, edad o gravedad de la enfermedad (14) (15). Posteriormente,
durante la pandemia por la COVID 19 dicha escala, al ser una herramienta
sencilla, se determino utilizar para predecir el fracaso en los pacientes que se

encuentran en tratamiento con la CPAP (16).



De igual forma, en un estudio de cohorte observacional en pacientes con
neumonia/SDRA ingresados en UCI y tratados con canula nasal de alto flujo
(CNAF), demostraron que el indice ROX descrito por primera vez por Roca et
al. En 2016 y definido como la relacion entre la saturacion de oxigeno periférico
(Sp02) y una fraccion de oxigeno inspirado (FiO2) a la frecuencia respiratoria
(RR) con un puntaje <4.88 medido a las 12 horas después del inicio de la
CNAF, se relaciona con mayor riesgo de intubacién (17). Siendo validada con
buena precisién diagnostica para identificar a los pacientes con riesgo de
intubacion en el 2019 (18). Posteriormente con el fin de que el indice ROX se
pueda utilizar en pacientes tratados fuera de la UCI, se analizé si el indice ROX
tiene utilidad diagndstica en pacientes que reciben la CPAP (19).

A continuacién, se citan estudios realizados en pacientes COVID 19.

Guia M. y col (Portugal, 2021) publicaron un estudio prospectivo
observacional multicéntrico que tuvo como objetivo evaluar el rendimiento de
la escala HACOR como predictor de fracaso a la CPAP en pacientes COVID
19. Tras aplicar los criterios de seleccién, este estudio quedd conformado por
128 pacientes COVID 19, confirmado por RT-PCR, los cuales ingresaron a
UCIR a recibir soporte CPAP de inicio en los hospitales: Hospital Professor
Doutor Fernando Fonseca de Portugal, Hospital Monaldi de Italia y en el
Hospital Lenox Hill de los Estados Unidos de América, entre abril del 2020 y
junio del 2020. Para ello se calcul6 la puntuacion de HACOR (punto de corte
5) antes del inicio de la CPAP y se observo su resultado clinico de estos

pacientes (éxito o fracaso). Definiéndose fracaso a la CPAP como todo aquel



paciente que necesité de intubacion orotraqueal o falleci6. Dentro de los
resultados, aquellos con éxito a la CPAP tuvieron una puntuacion promedio de
4,05 + 3,43 (menor de 5), y los que fracasaron habian tenido una puntuacién
promedio de 6,26 +3,94 (mayor a 5), resultados estadisticamente significativos
(p= 0,00094). La sensibilidad y la especificidad de la puntuacion HACOR
fueron de 62,86% y 89,25% respectivamente, teniendo una precision de
82.03% segun la curva ROC sugiriéndose que HACOR puede ser una
puntuacion confiable para predecir la falla de CPAP en pacientes COVID 19

(16).

Ghani H y col (Reino Unido, 2021) publicaron un estudio prospectivo,
observacional y no aleatorio con el fin de determinar si se puede usar el indice
ROX para medir resultados del tratamiento de la CPAP en pacientes COVID109.
Se empled los criterios de seleccion establecidos a todos los pacientes adultos
con IRA secundaria a la infeccién por SARS-COV-2, donde la muestra estaba
conformada por 130 pacientes, de los cuales 35 fueron tratados con HFNO y
95 con CPAP durante marzo del 2020 y enero del 2021. Se calculé el indice
ROX en diferentes momentos: al ingreso, a las 6, 12, 18 y 24 horas después
de iniciar con HFNO y CPAP. Por lo que se mostro: en los tratados con HFNO
un resultado significativo con divergencia entre los pacientes a las 4, 6, 12 y 24
horas p=0.0044; y en los tratados con la CPAP no se mostraron diferencias.
Ademas, el punto de corte del indice ROX para predecir elevada probabilidad
de fracaso con HFNO fue 4.19 (PPV 71%, VPN 75%) y con CPAP fue 4.29

(PPV 75%, VPN 91%) (20).
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Santus Py col (Italia, 2022) publicaron un estudio prospectivo, observacional
y de cohortes con el objetivo de investigar el desempefio de parametros
respiratorios como posibles predictores de falla de CPAP en insuficiencia
respiratoria aguda (IRA) debido al COVID19. Se aplicé los criterios de
seleccion establecidos a todos los pacientes adultos que ingresaron con IRA
secundaria a la COVID19 y que se sometieron a CPAP entre el mes de marzo
del 2020 a marzo 2021, quedando asi este trabajo de investigacién conformado
por 354 pacientes. Dentro de los parametros respiratorios evaluados
estuvieron: pH, PaCO2(mmHg), PaO2/Fi02 (mmHg), Aa Gradiente de O2
(mmHg), frecuencia respiratoria (rpm), escala de Glasglow, indice de ROX
(%/bpm), indice MROX (mmHg/bpm), score HACOR. De los cuales solo el
gradiente Aa 02, indice mROX y puntaje HACOR mostraron poder tener
utilidad como predictores de fracaso a la CPAP,antes del uso de éste, con

resultados estadisticamente significativos (p<0.001) (21).

Yousuf A y col (Reino Unido, 2022) publicaron un estudio observacional
longitudinal retrospectivo que tuvo como objetivo determinar el uso del indice
ROX como predictor de fracaso a la CPAP en pacientes con COVID19. Tras
aplicar los criterios de seleccion a todos pacientes que ingresaron para CPAP
en el periodo comprendido entre el 15 de marzo al 28 de abril de 2020 al
Watford General Hospital del Reino Unido, el estudio llego a conformarse por
101 historias clinicas. Se calculd el indice ROX en diferentes momentos: al
ingreso, pre CPAP yalas 2, 6, 12, 18 y 24 horas después de iniciar CPAP. Los
resultados mostraron que el indice ROX fue mayor en el grupo que fue

descontinuado con éxito frente al grupo que fallo6 con la CPAP, siendo
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resultados estadisticamente significativos en el momento pre CPAP con
p=0.0011, momento 2hr después CPAP con p=0.025, momento 6 horas
después del CPAP con p=0.00036, momento 12 horas después de la CPAP
con p=0.000085, momento 18 horas después de la CPAP con p=0.000066 y
en el momento 24 horas después de la CPAP con p=0.000073. Dado estos
hallazgos, los autores justifican la promocién de la realizacion de futuros

estudios prospectivos mas amplios (19).

Ante la situacién vivida en el Peru, durante la primera y segunda ola, donde se
evidencid la falta de recursos en el sector salud y ante el incremento de casos
en mas del 50% a nivel nacional se confirma la tercera ola de la COVID 19
(22). Ademas, ante la incertidumbre que genera la vacuna, se manifiesta que
solo el 49.2% de la poblacion estd segura de la vacuna, mientras que el 37.6%
de la poblacién estd insegura de la vacuna y el 13.2% no acepta la vacuna
(23), existe gran preocupacion, ya que los pacientes COVID 19 no vacunados
o los que presentan las dosis incompletas, tienen mas riesgo de tener
enfermedad grave, por lo tanto, de requerir medios para satisfacer las
necesidades de los pacientes. Por lo que, resulta de gran interés realizar este
proyecto de investigacion, con la finalidad de conocer y aplicar herramientas
sencillas que puedan guiar a los profesionales de la salud a la toma de
decisiones ante un posible fracaso de un determinado tratamiento en un
paciente COVID 19. De esta manera, con el estudio a realizar se pretende
determinar si el indice ROX que presenta tres variables a evaluar, tiene mayor

validez diagnéstica que el score HACOR para predecir el fracaso a la CPAP.
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Asi pues, poder emplear ambos métodos en la practica clinica y evitar efectos

perjudiciales en los pacientes.
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PLAN DE INVESTIGACION

ENUNCIADO DEL PROBLEMA

¢ Tiene el indice ROX mayor utilidad diagnéstica comparado con el score
HACOR como predictor de fracaso al sistema CPAP en pacientes COVID 19
en el Hospital Alta Complejidad “Virgen de la Puerta” de junio del 2020 a junio

del 20217

OBJETIVO GENERALES Y ESPECIFICOS
OBJETIVO GENERAL
- Determinar si el indice ROX tiene mayor utilidad diagnéstica comparada
con el score HACOR como predictor de fracaso al sistema CPAP en

pacientes COVID 109.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo del indice ROX como predictor de fracaso al sistema
CPAP en pacientes COVID 19.

- Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo del score HACOR como predictor de fracaso al
sistema CPAP en pacientes COVID 19.

- Determinar el indice de verosimilitud positiva y negativa de ambas
escalas.

- Comparar la utilidad del indice ROX y el score HACOR como predictor

de fracaso al sistema CPAP.
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HIPOTESIS

HIPOTESIS NULA

“El indice ROX no tiene mayor utilidad diagndstica para determinar el fracaso
al sistema CPAP en pacientes COVID 19 del Hospital de Alta Complejidad

Virgen de la Puerta”

HIPOTESIS ALTERNA
“El indice ROX tiene mayor utilidad diagnéstica para determinar el fracaso al
sistema CPAP en pacientes COVID 19 del Hospital de Alta Complejidad Virgen

de la Puerta”

15



.  MATERIALES Y METODOS

1. Disefio de estudio

Se utilizé un disefio de pruebas diagndsticas.

PACIENTES COVID 19

CON FRACASO AL | SIN FRACASO AL
CPAP CPAP
Score POSITIVO A B A+B
HACOR
NEGATIVO C D C+D
A+C B+D A+B+C+D
PACIENTES COVID 19
CON FRACASO AL | SIN FRACASO AL
CPAP CPAP
indice POSITIVO A B A+B
ROX
NEGATIVO C D C+D
A+C B+D A+B+C+D
2. Poblacion de estudio
Hospitalizados por COVID-19 del Hospital de Alta Complejidad “Virgen
de la Puerta” - Truijillo, que ingresaron durante el periodo junio 2020 -
junio 2021.
3. Criterios de seleccion

Criterios de inclusion:

- Caso confirmado severo de COVID -19 que fueron tratados con

el sistema CPAP

- Edad entre 18 a 60 afos
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- Ambos sexos

- Pacientes de caso confirmado de COVID -19 con Pa02/FiO2
<300

- Pacientes en cuyas historias clinicas se puedan precisar las

variables en estudio.

Criterios de exclusién:
- Menores de 18 afios
- Pacientes embarazadas
- Pacientes psiquiatricos
- Pacientes que no toleran la administracion del sistema CPAP

registrado en la historia clinica

4. Unidad de anélisis
Paciente con diagndstico de COVID 19 ingresado en el servicio de
hospitalizacion en el Hospital de Alta Complejidad “Virgen de la Puerta”,

gue ingresaron durante el periodo junio 2020 - junio 2021.

5. Unidad de muestreo

Historia clinica

6. Muestra

Para determinar el tamafio de muestra del presente estudio se hara uso

de la féormula para una poblacion finita y variable cualitativa.

17



N * Z?a *s(1—5s)
2

n= (N—=1DE2+Z%,,*s(1—5)
Donde:

Z4/2 = 1.96; que es un coeficiente de confianza del 95%.
s = 0.6286, sensibilidad del HACOR segun articulo de investigacion de
Guia M. col (Portugal, 2021).
1-s=0.3714
E = 0.05, error de tolerancia.
N = 150 pacientes con COVID-19, poblacién estimada.
Luego Reemplazando:
n =106
La muestra estara conformada por 106 pacientes con COVID-19 que seran

seleccionados de manera aleatoria.

7. Definicién operacional de variables

Variable Tipo Escala de Indicadores Registro

medicién

VARIABLE DE EXPOSICION

SCORE HACOR Cualitativa Nominal Historia Alto - No alto
Clinica

INDICE ROX Cualitativa Nominal Historia Alto - No alto
Clinica

18




VARIABLE DE RESPUESTA

DEPENDIENTE

FRACASO Cualitativa Nominal Historia Si- No
Clinica
VARIABLES INTERVINIENTES
EDAD Cuantitativa Discreta Historia 18 a 60 afos
Clinica
SEXO Cualitativa Nominal Historia Masculino
Clinica Femenino
DIABETES Cualitativa Nominal Historia Si- No
MELLITUS Clinica
OBESIDAD Cualitativa Nominal Historia Si- No
Clinica
HIPERTENSION Cualitativa Nominal Historia Si - No
ARTERIAL Clinica
CORTICOTERA Cualitativa Nominal Historia Si-No
PIA Clinica
DIMERO D Cuantitativa Continua Historia 1, 2, 3...ug/ml
Clinica
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PCR

Cuantitativa Continua Historia 1, 2, 3...mg/dL

Clinica

DEFINICIONES OPERACIONALES

SCORE HACOR

Instrumento que tiene como finalidad evaluar 5

parametros con el fin de predecir la respuesta a la

ventilacion no invasiva. Se considerara elevado una

puntuacion =5y disminuido <5 (16).

INDICE ROX

Instrumento que tiene como finalidad evaluar 3

parametros con el fin de predecir la respuesta a la

ventilacion no invasiva. Se considerara elevado una

puntuacion de >4 y disminuido <4 (20).

FRACASO

Se considerara fracaso, todo aquel paciente que

necesito de intubacion orotraqueal o fallecié.

EDAD

Tiempo de vida de la persona al momento de realizar

el estudio.

SEXO

Condicibn de un organismo que distingue entre

20
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masculino y femenino registrado en la historia clinica.

DIABETES

MELLITUS

Paciente diagnosticado donde se utilizd los siguientes

criterios: glucemia plasmatica en ayunas >126 mg/d|,

HbAlc 26.5 %, glucemia plasmatica a las 2 horas del

test de sobrecarga oral a la glucosa > 200 mg/d|,

glucemia plasmatica =200 mg/dl en pacientes con

sintomas clasicos de hiperglucemia o crisis de

hiperglucemia (24). En el estudio, se registrara el

diagndstico establecido en la historia clinica.

OBESIDAD

Valor de indice de masa corporal >30. En el estudio,

se registrara el diagnostico establecido en la historia

clinica.

HIPERTENSION

ARTERIAL

Segun las guias referenciales, se establece el

diagnostico a todo aquel paciente que presenta:

presion arterial sistélica 2140 mm Hg y / o su presion

arterial diastélica es 290 mmHg después de repetidas
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evaluaciones (25). En el estudio, se registrara el

diagndstico establecido en la historia clinica. En el
estudio, se registrara el diagnostico establecido en la

historia clinica.

CORTICOTERAPIA - Administracion de corticoides registrado en la historia
clinica.
DIMERO D - Valor obtenido en el examen de laboratorio registrado

en la historia clinica.

PCR - Valor obtenido en el examen de laboratorio registrado

en la historia clinica.

8. Procedimiento y técnicas
Una vez aprobada la resolucion del Proyecto de tesis, se procedié a
solicitar los permisos correspondientes al decano de la Facultad de
Medicina Humana de la “Universidad Privada Antenor Orrego” — sede
Trujillo, al director del Hospital Alta Complejidad - Virgen de la Puerta
para la aprobacion a realizar el proyecto de investigacién titulado
“Utilidad del indice ROX comparado con el score HACOR como

predictores de fracaso al sistema CPAP en pacientes COVID 19”

Posterior a la aceptacion, se solicito la relacibn de pacientes

hospitalizados COVID 19 durante junio del 2020 a junio del 2021, de los

22




cuales, se seleccionara a 106 pacientes de manera aleatoria simple que
presenten los criterios de seleccion correspondientes.

1. Las historias clinicas fueron revisadas por la investigadora con el
objetivo de recopilar toda informacién necesaria para el estudio,
teniendo en cuenta los parametros del indice ROX y score
HACOR evaluadas previamente a la administracion de la CPAP.
(Anexo N°1).

2. Por ultimo, con los resultados obtenidos, se calcul6 la curva ROC
y los indices: Sensibilidad (S), Especificidad (E), valor predictivo
positivo (VPP), valor predictivo negativo (VPN), R. verosimilitud
positivo y negativo y validez diagnoéstica.

9. Plan analisis de datos

e Anadlisis estadistico
Para procesar la informacion se contara con el apoyo de una hoja de
calculo de Microsoft Excel y el software estadistico IBM SPSS version
26

e Estadistica descriptiva
Para analizar la informacion se construirdn tablas de distribucion de
frecuencia bidimensionales con sus valores absolutos, relativos; asi
mismo, se utilizaran graficos adecuados para presentar los resultados
de la investigacion.

e Estadistica analitica

Para determinar si el Score HACOR elevado es un predictor de fracaso
al sistema CPAP en pacientes COVID 19, se calculara los indices

clinicos: Sensibilidad, Especificidad, Valor predictivo positivo, Valor
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predictivo negativo, Valor de verosimilitud positiva, Valor de
verosimilitud negativa y validez diagnéstica; con sus respectivos
intervalos de confianza al 95%.

Para determinar si el indice de ROX es un predictor de fracaso al
sistema CPAP en pacientes COVID 19, se determinara el punto de corte
haciendo uso de la Curva ROC, y posteriormente se calculara los
indices clinicos: Sensibilidad, Especificidad, Valor predictivo positivo,
Valor predictivo negativo, Valor de verosimilitud positiva, Valor de
verosimilitud negativa y validez diagnostica; con sus respectivos
intervalos de confianza al 95%.

Para comparar la validez del indice ROX y el score HACOR como
predictor de fracaso al sistema CPAP, se empleard la prueba de
comparacion de proporciones utilizando la distribucion normal, con un

nivel de significancia del 5% (p<0.05).

10.Aspectos éticos
El presente trabajo de investigaciéon conté con la autorizacion del
Hospital Alta Complejidad Virgen de la Puerta y del comité de
Investigacion y Etica de la Universidad Privada Antenor Orrego. Puesto
gue se realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo en donde se
obtuvieron los datos clinicos de los pacientes, se considerd la
declaracion de Helsinki Il (Numerales: 11,12,14,15,22 y 23). Por lo tanto
el proyecto no compromete el estado fisico, psicolégico, social ni moral
de las personas a evaluar teniendo en cuenta que, en la investigacion
médica, se debe proteger la vida y la confidencialidad de la informacion

personal de las personas que participan en dicho estudio (26) (27).
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IV. RESULTADOS

Tabla 1: Caracteristicas Clinicas y Demograficas para predecir el Fracaso al Sistema CPAP en
pacientes COVID-19 en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta, Junio 2020 - Junio
2021.

FRACASO AL SISTEMA CPAP RP (IC. 95%) Valor-p
CARACTERISTICAS Si (n=70) No (n=36)
INDICE ROX
No alto (< 4 puntos) 48 (68.6) 10 (27.8) 1.81(1.30-2.51) 0.0001*
Alto (>= 4 puntos) 22 (31.4) 26 (72.2)
SCORE HACOR
Alto (>=5 puntos) 55 (78.6) 15 (41.7) 1.89 (1.26 - 2.83) 0.0001*
No alto (< 5 puntos) 15 (21.4) 21 (58.3)
Sexo
Masculino 59 (84.3) 27 (75.0) 1.25(0.82 - 1.90) 0.2472*
Femenino 11(15.7) 9(25.0)
Diabetes Mellitus
Si 19 (27.1) 7(19.4) 1.15(0.86 - 1.53) 0.3830*
No 51(72.9) 29 (80.6)
Obesidad
Si 40 (57.1) 11 (30.6) 1.44 (1.09 - 1.90) 0.0095*
No 30 (42.9) 25 (69.4)
Hipertension Arterial
Si 19 (27.1) 9(25.0) 1.04 (0.77 - 1.40) 0.8127*
No 51(72.9) 27 (75.0)
Corticoterapia
Si 70 (100.0) 36 (100.0)
Edad (afios) 47.0 (41.0-57.8)  48.0 (42.5-55.0) 0.8333*
Dimero D (ug/ml) 0.0(0.0-0.3) 0.2(0.0-0.2) 0.8478*
PCR (mg/dL) 28.5(0.0-139.8)  39.5(0.0-86.4) 0.9944*

P < 0.05 significativo.
Variables cualitativas: Frecuencia (%), *Prueba Chi Cuadrado (X?)
Variables cuantitativas con distribucion no normal: Mediana (P25 - P75), **Prueba U de Mann-Whitney
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TABLA N°1. Del total de 106 pacientes, 70 fracasaron y 36 no fracasaron a la
administracion de la CPAP, con el indice rox no alto fracasaron 48 pacientes y
con el score hacor alto fracasaron 55 pacientes (p=0001). El rango de la edad
de los pacientes que fracasaron fue de 41 a 57 afos y de los que no fracasaron
fue de 42 a 55 afos, sin embargo, no se puede determinar una mediana por
no tener una distribucion normal estadisticamente. El sexo que predominante
fue el masculino, con un 84.3% aquellos pacientes que fracasaron y con un
75% los que no fracasaron (RP 1.25; IC 95% 0.82 - 1.90; p=0.2472)

Dentro de las comorbilidades, los pacientes con obesidad tienen mayor riesgo,
pues fracasaron en un 57.1% (RP 1.44; IC 95% 1.09 - 1.90, p=0.0095), en
comparacion con pacientes con diabetes mellitus que fracasaron en un 27.1%
(p=3830) al igual que pacientes con hipertension arterial en un 27.1%.
(0.8127). En cuanto a las variables bioquimicas, PCR y dimero D muestran un

rango relativamente mayor en pacientes que fracasaron.

Tabla 2: indice de ROX como predictor de Fracaso al Sistema CPAP en pacientes COVID-19 en el
Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta, Junio 2020 - Junio 2021.

FRACASO AL SISTEMA CPAP
Total
INDICE ROX Si No
No alto (< 4 puntos) 48 10 58
Alto (>= 4 puntos) 22 26 48
Total 70 36 106
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indices Clinicos Valor % IC. 95%

Sensibilidad 68.57 56.98 - 80.16
Especificidad 72.22 56.20 - 88.24
Valor predictivo + 82.76 72.18-93.34
Valor predictivo - 5417 39.03-69.30
Validez Diagnostica 69.81 60.60 - 79.02
Razon de Verosimilitud + 247 1.42-4.28

Razén de Verosimilitud - 0.44 0.29-0.65

TABLA N° 2. En cuanto al indice rox, se encontrd una sensibilidad de 68.57%,
una especificidad de 72.22%, valor predictivo+ 82.76%, valor predictivo -

54.17% y validez diagnostica de 69.81%.

Tabla 3: SCORE HACOR como predictor de Fracaso al Sistema CPAP en pacientes COVID-19 en
el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta, Junio 2020 - Junio 2021.

FRACASO AL SISTEMA CPAP
Total
SCORE HACOR Si No
Alto (>=5 puntos) 55 15 70
No alto (< 5 puntos) 15 21 36
Total 70 36 106
indices Clinicos Valor % IC. 95%
Sensibilidad 78.57 68.24 - 88.90
Especificidad 58.33 40.84 - 75.83
Valor predictivo + 78.57 68.24 - 88.90
Valor predictivo - 58.33 40.84 - 75.83
Validez Diagnéstica 71.70 62.65 - 80.75
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Razén de Verosimilitud + 1.89 1.26 - 2.83
Razén de Verosimilitud - 0.37 0.22-0.62

TABLA N° 3. En el caso del score hacor, se encontré6 una sensibilidad de
78.57%, una especificidad de 58.33%, valor predictivo+ de 78.57%, valor

predictivo- de 58.33% y validez diagndstica del 71.70%

Grafico 1: Curvas ROC para el INDICE DE ROX y el SCORE HACOR como predictor de Fracaso al

Sistema CPAP en pacientes COVID-19 en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta,
Junio 2020 - Junio 2021.

Curva ROC
100
I — Indice ROX
| — Score HACOR
80
® 60
= I
=
b I
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0 20 40 60 80 100
100-Especificidad

28



Tabla 4: Area bajo la Curva (AUC) para el INDICE ROX y el SCORE HACOR como predictor de
Fracaso al Sistema CPAP en pacientes COVID-19 en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la
Puerta, Junio 2020 - Junio 2021.

iNDICES: AUC IC. 95% Valor-p
INDICE ROX 0.743 0.649 - 0.823 0.0000
SCORE HACOR 0.692 0.582 - 0.802 0.0013

TABLA N° 4. Al realizar la curva ROC se encontré para el indice rox (AUC

0.743; 1C95% 0.649 - 0.823; p=0.0000) y para el score hacor (AUC 0.692;

IC95% 0.582 - 0.802; p=0013).
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DISCUSION

Se realiz6 una investigacion sobre el indice de ROX en comparacion con la
escala de HACOR para predecir la falla del tratamiento con CPAP en pacientes
COVID-19. Nuestros datos indican que ambas escalas tienen una capacidad

de discriminacion similar, a pesar de que evallan variables diferentes.

La Tabla N° 1 muestra los resultados principales obtenidos en nuestro estudio
revelan dos hallazgos significativos. En primer lugar, tanto el indice ROX
(p=0.0001) como el SCORE HACOR (p=0.0001) se encuentran asociados con
la capacidad de predecir el fracaso del sistema CPAP. Se observé que un
66.04% de los pacientes experimentaron un fallo en el sistema CPAP, definido
por la necesidad de una intubacion de emergencia o fallecimiento debido a
COVID 19, mientras que el 33.96% restante no presenté dicho fracaso. Es
importante destacar que las diferencias en las caracteristicas de las
poblaciones estudiadas podrian contribuir a las variaciones observadas en los

resultados.

Elrango de edad de los pacientes que experimentaron un fracaso en el sistema
CPAP fue de 41 a 57 afos (p=0.8333). Estos resultados se respaldan con el
estudio realizado por Guia M. donde la media es de 65,51 + 12,05 en aquellos
pacientes que fracasaron al sistema CPAP con un valor de p=0.03 (16); ademas, Attaway
A., llego a la conclusion de que el incremento en la edad se asocia con un
mayor riesgo de requerir intubacion y desarrollar complicaciones (28) (29).

El género masculino (84.3%) prevalecid en los pacientes que experimentaron

un fracaso en el sistema CPAP. Lakban I. et. al. en su estudio obtiene como
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resultados que de 280 (4 %) mujeres murieron versus 623 (11 %) hombres
(p<0,001, OR 0,51 [0,42, 0,61], pues esto estad respaldado por la amplia
mayoria de estudios que han observado que los hombres tienden a presentar
una enfermedad mas severa, una mayor probabilidad de requerir intubacién y

una tasa de mortalidad mas elevada en comparacién con las mujeres (30).

En cuanto a las comorbilidades, la obesidad (p=0.0095) mostrd una asociacion
significativa con el fracaso del sistema CPAP, lo cual es respaldado por el
estudio realizado por Suresh S. et al. En dicho estudio, se determind que la
obesidad en pacientes con COVID-19 se asocia de manera independiente con
un mayor riesgo de ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) y de
requerir intubacion (31). Varios estudios han indicado que la expresion de la
enzima convertidora de angiotensina 2 (ACEZ2), el receptor funcional del SARS-
CoV-2, se encuentra aumentada en los adipocitos de pacientes con obesidad.
Esto sugiere que el tejido adiposo puede convertirse en un posible reservorio
viral. Ademas, se ha observado que en individuos con obesidad, diversas vias
de citocinas pueden amplificarse, lo que podria contribuir a la inflamacion y a
la gravedad de la respuesta inmunolégica en estos pacientes (32) (33). Por lo
tanto existe una solida evidencia que respalda la afirmacion de que las
personas con obesidad tienen una mayor susceptibilidad a desarrollar formas
graves de la enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2, conocida como

COVID-19.

Los pacientes que no presentaron comorbilidades como diabetes mellitus

(72.9%) ylo hipertension arterial (72.9%) no experimentaron fracaso en el
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sistema CPAP. Esto puede atribuirse al hecho de que las personas con estas
enfermedades subyacentes tienen un mayor riesgo de desarrollar
complicaciones debido a la infeccion por COVID-19, pues estos resultados
difieren, ya que en una investigacion clinica reportado por Plasencia T. et al
donde encontré que comorbilidades como diabetes mellitus (RP: 3,53; IC 95
%: 2,79-4,47), hipertension arterial (RP: 4,05; IC 95 %: 3,45-4,74) expresaban
riesgo para presentar severidad clinica. Es importante destacar que la
hipertension arterial es una enfermedad inflamatoria que conlleva una
disfuncién endotelial, lo cual puede aumentar el riesgo de padecer una forma
grave y mortal de COVID-19. Esto, a su vez, puede resultar en una mayor
necesidad de oxigenoterapia (34). Asimismo, la diabetes mellitus se considera
uno de los factores de riesgo mas importantes para un curso severo de la
COVID-19 (35), el entorno hiperglucémico presente en la diabetes favorece la

disfuncién inmunitaria a través de varias vias.

De acuerdo a los parametros bioquimicos segun Gutiérrez et. al. Reporta que
el incremento de PCR >10mg/L se asocia al incremento de severidad por
COVID-19, asimismo el aumento del Dimero D (>0.5mg/L), se asocia con una
lesion cardiaca aguda y correlaciona con la infeccién. Sin embargo, en nuestra
investigacion no se evidencid asociacion significativa, pero muestran un rango

relativamente mayor en pacientes que fracasaron al sistema CPAP (36).

El indice ROX, es una herramienta utilizada para evaluar el fracaso en el
sistema CPAP en pacientes con COVID-19, se basa en la division entre la

saturacion de oxigeno y la fraccion de oxigeno inspirado, y luego se divide por
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la frecuencia respiratoria ((SpO2/FiO2)/FR). La Tabla N° 2 muestra que este
tiene una sensibilidad del 68.57%, lo que significa que existe una probabilidad
de que el indice ROX diagnostique correctamente el fracaso cuando el
paciente realmente lo ha experimentado. Por otro lado, la especificidad fue del
72.22%, lo que indica que el indice ROX puede distinguir correctamente
cuando el paciente no ha experimentado un fracaso en el sistema CPAP. Sin
embargo, es importante tener en cuenta que existe la posibilidad de obtener
resultados falsos positivos, 1o que implica que el indice ROX podria indicar
incorrectamente un fracaso en el sistema CPAP en algunos pacientes que, en

realidad, han tenido éxito con su uso.

Vega ML et al. En su investigacion demostr6 que el indice ROX en 12 horas
tiene un mayor valor predictivo que la frecuencia respiratoria sola (37). Similar
al estudio de Roca O. et al. Incluyeron a pacientes con neumonia/SRDA que
ingresaron a UCI y con tratamiento de canula nasal de alto flujo, demostr6 que
el indice de ROX<4,88 medido en 12 horas, se relacioné con un mayor riesgo
de intubacion con una sensibilidad de 70.1% y especificidad de 72.4% (18).
Mas alto valores presento el estudio Prower E. et al. Quienes identificaron que
el indice ROX presenta una sensibilidad de 85.0% y una especificidad de
75.0% para predecir la ocurrencia del resultado primario dentro de las 24 horas
(38), los valores pueden variar por la cantidad de pacientes que participaron
en el estudio, siendo en algunos de ellos mayores a lo incluido en esta

investigacion.
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Asimismo, segun el Grafico N°1 y Tabla N°4 el indice rox mostré un AUC de

0.257 (intervalo de confianza del 95% de 0.156-0-358 p< 0,0000). Comparado

con el estudio de Mukhtar A. et al. Determinaron que el valor ROX de corte para

predecir el fracaso temprano de la ventilacion no invasiva que fue <1,4, con una

sensibilidad del 85%, una especificidad del 86% y un AUC de 0,86 (intervalo de

confianza del 95% de 0,73-0,94, p< 0,0001) (39).

En cuanto a la puntuacién HACOR que evalla varios parametros (frecuencia
cardiaca, acidosis, conciencia, oxigenacion, frecuencia respiratoria), es una
herramienta que sirve como predictor de falla de CPAP, es por ello que se ha
evaluado esta escala en pacientes con COVID-19. La Tabla N°3 muestra una
sensibilidad del 78.57%, esta sensibilidad es ligeramente mayor que la del
indice ROX, lo que sugiere que el Score HACOR podria ser un predictor mas
efectivo en este contexto especifico. Sin embargo su especificidad fue menor
con 58.33%, con la probabilidad de presentar falsos positivos, lo que implica
que existe la posibilidad de que indique incorrectamente un fracaso en el
sistema CPAP en algunos pacientes que, en realidad, han tenido éxito con su
uso. Asi como, Filipe M. et al. Quienes demostraron que este score presenta
una sensibilidad de 65.71% y especificidad de 87.10% (16). Al igual que Santus
P. et al. que concluyeron que el puntaje HACOR puede ser un predictor
confiable y temprano de falla de CPAP en pacientes tratados por IRA en

neumonia por COVID-19, presentando una sensibilidad de 53% y una
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especificidad de 87% (40). Ademas, Magdy DM et al. Reportaron que este
Score es una herramienta de cabecera clinicamente Gtil para la prediccion del

fracaso de la oxigenoterapia nasal de alto flujo en pacientes hipoxémicos (41).

Al analizar la Tabla N°2 y la Tabla N°3, se encontraron resultados significativos.
El Indice ROX tiene un valor predictivo positivo del 82.76% y el SCORE
HACOR 78.57%, lo que implica una alta probabilidad de que este indice
diagnostique correctamente un resultado de "indice no alto" o "Score alto"
respectivamente en pacientes que realmente han experimentado un fracaso
en el sistema CPAP, en comparacion con el total de pacientes con resultados
de indice no alto. Siendo ambas eficaces para identificar a los pacientes que
han fracasado en el uso del sistema CPAP. Sin embargo, el indice ROX
muestra un valor predictivo negativo del 54.17% menor que el SCORE HACOR
con 58.33%, lo que significa que existe una probabilidad de que este indice
diagnostique incorrectamente un resultado de "indice alto" o "Score no alto" en
pacientes que en realidad no han experimentado un fracaso en el sistema
CPAP, en comparacion con el total de pacientes con resultados de indice alto.
Considerando que pueden tener una tasa considerable de falsos negativos al

predecir el fracaso del sistema CPAP.

La validez diagndstica es un aspecto crucial para evaluar la eficacia de una
prueba o indice en concordancia con el diagnostico clinico. En el caso del
indice ROX, se ha encontrado una validez diagnéstica del 69.81%, lo cual
implica que existe una probabilidad de que los resultados de este indice estén

en consonancia con el diagndstico de fracaso en el uso del sistema CPAP.
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Esto sugiere que el indice ROX tiene una capacidad moderada para realizar
un diagnéstico preciso del fracaso en el uso del sistema CPAP en pacientes
con COVID-19. Por otro lado, el Score HACOR ha mostrado una validez
diagnéstica relativamente mayor con un 71.70%, lo que implica una
probabilidad ligeramente superior. En comparacion con el indice ROX, el Score
HACOR exhibe una validez diagnostica levemente mas alta. Por ello, es
fundamental considerar la validez diagndstica junto con otros parametros de
evaluacion, como la sensibilidad, la especificidad y los valores predictivos, para
obtener una imagen completa de la utilidad clinica de los indices. La
combinacion de multiples pardmetros de evaluacion mejora la precision y la
confiabilidad del diagnéstico del fracaso al sistema CPAP en pacientes con

COVID-19.

Por ultimo, la Tabla N° 4 muestra que el indice ROX puede predecir el fracaso
al sistema CPAP en este estudio mostré6 un AUC (0.743) con IC.95% 0.649-
0.823 con un valor de p=0.0000, similar a estudios de Zaboli A. demostré que
este indice sirve para evaluar el riesgo de intubacion con el valor AUROC fue
de 0,727 (0,634). -0,821, p < 0,001) (42). El estudio de Valencia C. encontré
gue AUROC fue similar para las dos escalas sin diferencias significativas (ROX

AUROC 0.72 vs HACOR AUROC 0.71) (43).

En el contexto actual de pandemia por SARS COVID-19, la principal causa de
muerte fue la insuficiencia respiratoria, por lo tanto el reconocimiento temprano
permitiria implementar medidas oportunas y probablemente mejorar los

desenlaces, por ende, es importante contar con herramientas que permitan
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atender la emergencia, y que permitan predecir rdpidamente a las personas
gue necesitan ventilacion mecéanica invasiva sin el uso de grandes recursos.
Para evitar el riesgo de retrasar potencialmente la intubacién orotraqueal, se
necesitan herramientas para evaluar de forma temprana la eficacia de la
asistencia respiratoria no invasiva, como el empleo del indice y el score
utilizado. Asimismo, el reconocimiento oportuno del fracaso de la extubacién
podria permitir una intervencion mas temprana con diversas terapias clinicas

para prevenir la reintubacion.
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VI. CONCLUSIONES

El SCORE HACOR no demostré tener mayor utilidad diagndstica frente al

indice ROX como predictores de fracaso al sistema CPAP.

El indice ROX como predictor de fracaso al sistema CPAP en pacientes COVID
19, tiene 68.57% de sensibilidad, 72.22% de especificidad, 82.76% de valor

predictivo positivo y 54.17% de valor predictivo negativo.

El SCORE HACOR como predictor de fracaso al sistema CPAP en pacientes
COVID 19 tiene 78.57% de sensibilidad, 58.33% de especificidad, 78.57% de

valor predictivo positivo y 58.33% de valor predictivo negativo.

La razon de verosimilitud positiva y negativa para el indice ROX es 2.37y 0.44

y para el SCORE HACOR es 1.89 y 0.37 respectivamente.

El indice ROX presenté mayor validez como predictor de fracaso comparado

con el SCORE HACOR, bajo la curva ROC (AUC 0.743; IC 95% 0.649 — 0.823;

p= 0.0000)
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VIl.  RECOMENDACIONES

Resulta pertinente realizar estrategias preventivas con el fin de reducir eventos

perjudiciales en pacientes con infeccién por SARS-COV-2.

Se sugiere realizar nuevas investigaciones con mayor poblacién para
conseguir mayor validez de las asociaciones definidas de la presente

investigacion.

Es conveniente la inclusion del score Hacor y el indice Rox en la valoracion
de los pacientes con infeccion por SARS-COV-2 con el propésito de
complementar el perfil predictivo en aguellos que se encuentran con el sistema

CPAP.

VIll.  LIMITACIONES
Al realizar la ejecucion de la presente investigacion, no se diferenci6 el tipo de
CPAP que se utiliz6 en los pacientes, teniendo en cuenta que durante la
pandemia por COVID 19 se adecuo un CPAP de forma artesanal; por lo tanto,

podria haber sesgo y de esa manera alterar los resultados.
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ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA

ANEXO N°1

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

I. DATOS GENERALES
N° de registro:
Edad: Sexo:
e Diabetes mellitus:
e Obesidad:
e Hipertension arterial:
. DATOS SOBRE “SCORE HACOR”

Escala HACOR

Variable Categoria Puntaje
Frecuencia cardiaca =120 0
(latidos/minuta) <120 +1
27.35 0]
pH 730-7.34 +2
71.25-7.29 +3
<7.25 +
15 0
13-14 +2
Escala de Glasgow TR 3
<10 +4
233 (0]
212 - 232 +2
. 191 - 211 +3
35t02/¥0, 170 190 +4
147 - 169 +5
< 148 +B
<30 0
Frecuencia respiratoria 31-35 1
(respira :I-unes,fminutn] 36 =40 2
41-45 +3
=46 +4
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RESULTADO: ALTO: [l NO ALTO:

|.  DATOS SOBRE “INDICE ROX”

indice ROX
Sat0,: Saturacion de oxigeno

ROX = (Sat0,/Fi0,) FiO2: Fraccion inspirada de oxigeno

FR FR: Frecuencia respiratoria

RESULTADO: ALTO: I NO ALTO:
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