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RESUMEN

Objetivos: Evaluar los principales factores asociados al prondstico (mortalidad, secuelas a los 6 meses
y reingresos) de pacientes ingresados por COVID-19 en el Hospital Clinico San Cecilio que viven en una
residencia para personas mayores.

Métodos: Estudio observacional longitudinal realizado sobre la cohorte de 441 pacientes ingresados
por COVID-19 confirmada por PCR en el Hospital Clinico San Cecilio entre los dias 01/03/20 y 15/04/20.
Dichos pacientes fueron seguidos, a través de sus historias clinicas, los 6 meses posteriores a su alta.
Se recogieron variables sociodemograficas, de ingreso, clinicas, terapéuticas y secuelas. Se realizaron
analisis descriptivos, bivariantes y modelos de regresion logistica multivariante con el software
estadistico R, a través de su herramienta R Commander.

Resultados: Laedad mediadelacohorte fue de 66,4 afios (s=15,3), conun 55,1% de varones. La mortalidad
intrahospitalaria fue del 18,1%. Los pacientes que vivian en residencias de mayores tuvieron mayor
edad media y mayores frecuencias de comorbilidades, mortalidad y reingresos hospitalarios. Durante
los 6 meses posteriores al alta presentaron una alta frecuencia de secuelas (59%), y mayor frecuencia
de confusion, problemas hematoldgicos, nefroldgicos y sobreinfecciones. Los principales factores
asociados a la mortalidad fueron la edad avanzada, sexo masculino, ingreso en UCI y vulnerabilidad al
ingreso medida con escalas prondsticas clinicas.

Conclusiones: Vivir en una residencia no constituyé un factor independiente de mortalidad, pero sireunid
a un grupo de especial vulnerabilidad frente a la COVID-19. Las causas de mortalidad analizas en este
estudio podrian ser similares a las causas de mortalidad de las personas mayores en las residencias
durante los primeros meses de la pandemia. Estos datos deben servir para optimizar las estrategias de
manejo intrahospitalario y de seguimiento de personas mayores durante los meses posteriores al alta
hospitalaria, e intentar disminuir la mortalidad no registrada por COVID-19 en esta poblacién.

ABSTRACT

Objectives: To evaluate the main factors associated with prognosis (mortality, sequelae at 6 months
and readmissions) of patients admitted for COVID-19 at the Hospital Clinico San Cecilio who live in a
long-term care facility.

Methods: Longitudinal observational study carried out on the cohort of 441 patients admitted for
COVID-19 confirmed by PCR at the Hospital Clinico San Cecilio between 01/03/20 and 15/04/20. These
patients were followed up, through their medical records, for 6 months after discharge. Sociodemographic,
admission, clinical, therapeutic and sequelae variables were collected. Descriptive and bivariate analyses
and multivariate logistic regression models were performed with R statistical software, through its R
Commander tool.

Results: The mean age of the cohort was 66.4 years (s=15.3), with 55.1% male. In-hospital mortality was
18.1%. Patients living in nursing homes had higher mean age and higher frequencies of comorbidities,
mortality and hospital readmissions. During the 6 months after discharge, they had a high frequency
of sequelae (59%), and a higher frequency of confusion, hematologic and nephrological problems, and
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superinfections. The main factors associated with mortality were advanced age, male sex, admission to
the ICU and vulnerability at admission measured with clinical prognostic scales.

Conclusions: Living in a long-term care facility was not an independent factor of mortality, but it did
bring together a group of special vulnerability to COVID-19. The causes of mortality analysed in this
study could be similar to the causes of mortality of elderly people in nursing homes during the first
months of the pandemic. These data should serve to optimize strategies for in-hospital management
and follow-up of the elderly during the months following hospital discharge, and to try to reduce the

unrecorded mortality due to COVID-19 in this population.

INTRODUCCION

Situacion de la pandemia por COVID-19

A finales del afio 2019, en la capital de la provincia de
Hubei, Wuhan, la ciudad central mas poblada de la Re-
publica Popular China, se identificé mediante secuen-
ciacién génica un nuevo tipo de agente infeccioso, el
coronavirus tipo 2 (SARS-CoV-2) productor del sin-
drome respiratorio agudo grave (1).

La infeccién causada por este agente se denomind
COVID-19, y ha adquirido un papel protagonista y
determinante dentro de los dmbitos socioecondémi-
co, politico y sanitario. Desde su identificacion, la
rapida propagaciéon del patdgeno llevé a que multi-
tud de paises declararan sus primeros casos de CO-
VID-19 a finales del primer trimestre del afio 2020
(2-8). Esta situacién supuso una importante gestion
de esfuerzos e inversién econdémica a escala inter-
nacional para documentar las diferentes caracte-
risticas clinicas producidas por el agente, asi como
los principales factores de riesgo y prondsticos para
optimizar las estrategias preventivas y terapéuticas
durante la pandemia. Sin embargo, la velocidad de
los acontecimientos y el impacto a escala global tam-
bién dieron lugar a un cierto desconcierto respecto
al conocimiento de las cifras oficiales de incidencia y
mortalidad.

De acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), el 25 de noviembre de 2020 se habian identifi-
cado 59,8 millones de casos y mas de 1,41 millones de
muertes en todo el mundo (9). En Espaia, en la mis-
ma fecha se habian notificado 1,59 millones de casos,
43.668 fallecimientos y 150.000 pacientes curados, al-
canzando el pico de la primera curva en torno a finales
del mes de marzo (aproximadamente 10.000 casos nue-
vos al dia), y un segundo pico en torno a inicios de no-
viembre (aproximadamente 25.000 casos nuevos al dia)
(10). Actualmente se notifican en torno a 15.000 casos
diarios nuevos, como se puede apreciar en la figura 1.

Respecto a la situacién en Andalucia, en la actualidad
es la tercera Comunidad Auténoma con m4ds casos no-
tificados (222.000) tras Madrid y Cataluiia, y la cuar-
ta con mayor numero de casos fallecidos (3725), tras
Madrid, Cataluina y Castilla y Leén (10). En Grana-
da, tercera provincia andaluza con mayor nimero de
casos identificados, se han notificado 43.077 (14.099
en Granada capital) casos y han fallecido 756, 260 de
ellos en Granada capital (11).

Durante los primeros meses de la pandemia, es razo-
nable pensar que numerosos casos (tanto de inciden-
cia como de mortalidad) fuesen infraestimados debi-
do a falta de identificacién o a la presencia de casos
alejados del sistema sanitario, por ejemplo, aquellos
ocurridos en domicilio o en centros residenciales
para personas mayores.
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Figura 1. Distribucién de la curva de incidencia de COVID-19 en Espafialas vivencias del conocimiento aportadas por el sistema educativo y el

impacto social. Figura adaptada de los datos ofrecidos por el Ministerio de Sanidad (10). a) En el eje de abscisas, se observan las fechas desde

el 1 de marzo (inicio de los primeros casos) hasta el 15 de noviembre de 2020. En el eje de ordenadas, la incidencia de casos nuevos diarios
notificados en el pais. b) Detalle de la incidencia de casos durante el periodo del estudio (1 de marzo a 15 de abril de 2020).
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En los inicios de la pandemia en nuestro pais, de
hecho, varios estudios apuntaron a la especial vul-
nerabilidad de las personas residentes en los citados
centros (12), dada la mayor frecuencia de edades
avanzadas, comorbilidades y acceso tardio al sistema
sanitario.

Numerosos estudios apuntan hacia la especial vul-
nerabilidad de este subgrupo de pacientes y la nece-
sidad de individualizar e intensificar las estrategias
preventivas y de seguimiento durante la pandemia
(13-17). La identificacion de estos factores se plan-
tea como un factor clave para identificar subgrupos
de especial riesgo e individualizar las estrategias
preventivas para mejorar el prondstico de estos pa-
cientes.

Ademas, hasta la fecha no se han realizado estudios
en nuestro pais que analicen las secuelas de las per-
sonas mayores que, tras recibir un alta hospitalaria,
vuelven a sus residencias, asi como el riesgo de rein-
greso y de volver a necesitar cuidados hospitalarios.

Por todo ello, el objetivo de nuestro estudio es ana-
lizar los factores asociados a la mortalidad por CO-
VID-19 en pacientes usuarios de residencias para
personas mayores que requirieron hospitalizacién en
el Hospital Universitario Clinico San Cecilio durante
los primeros meses de la pandemia, asi como la fre-
cuencia de secuelas tras 6 meses de seguimiento en
aquellos que recibieron el alta hospitalaria.

MATERIAL Y METODOS

Diseiio y ambito del estudio

Se disefi6 un estudio epidemioldgico observacional
longitudinal, cuya poblacién estuvo compuesta por
la cohorte de pacientes que ingresaron en el Hos-
pital Clinico San Cecilio entre los dias 01/03/20 y
15/04/20 con diagndstico de COVID-19 confirmado
mediante PCR de SARS-CoV-2. Dichos casos fueron
seguidos hasta 6 meses tras su alta, incluyendo un
tiempo de seguimiento que duré hasta el 20 de sep-
tiembre de 2020.

Criterios de inclusion

Se incluyeron unicamente a los pacientes con prueba
PCR para SARS-CoV-2 positiva. Aquellos con ele-
vada sospecha clinica y/o pruebas de imagen com-
patibles, pero sin prueba PCR confirmatoria no
fueron incluidos en el estudio. Solo se incluyeron a
los pacientes que hospitalizaron con COVID-19, ex-
cluyendo aquellos casos confirmados en el servicio
de urgencias, pero enviados de alta a su domicilio sin
ingresar en el hospital.
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Fuentes de informacion

Para obtener los datos del estudio, se accedid a las
historias clinicas de hospitalizacion de los pacientes
ingresados, asi como a los informes de consultas de
seguimiento y los datos del seguimiento telefénico
por parte de atencion primaria. Las variables relati-
vas al domicilio del paciente, situacién de dependen-
cia y centros residenciales se obtuvieron mediante
acceso al Sistema de Vigilancia Epidemioldgico An-
daluz (SVEA). Las variables recogidas en el presente
estudio fueron:

- Variables sociodemogrdficas: edad, sexo, pais de
origen, residencia (domicilio o residencia para
mayores), dependencia para las actividades basi-
cas de la vida diaria (ABVD).

- Variables de ingreso: ingreso en UCI o ingreso
en planta de hospitalizacidén. No se consideraron
los pacientes dados de alta desde urgencias sin
requerir ingreso hospitalario.

- Variables clinicas y relativas al ingreso hospitala-
rio: antecedentes personales de enfermedad, da-
tos analiticos, presencia de infeccién secundaria,
escala CURBG65, tratamientos recibidos durante
su ingreso hospitalario, desenlace (alta a domi-
cilio o éxitus).

- Variables relativas al ingreso en UCI: uso de sis-
temas de oxigenoterapia, tipo de sistema de oxi-
genoterapia, necesidad de ventilaciéon mecdnica
invasiva, necesidad de traqueotomia, SDRA y
escalas pronosticas.

- Fechas: ingreso hospitalario, dias de hospitaliza-
cion, necesidad de ingreso en UCI, dias de es-
tancia en UCI, fecha de asistencia a Urgencias,
dias de reingreso hospitalario, fecha de desenla-
ce (alta o éxitus).

- Variables relativas al reingreso: contactos poste-
riores con urgencias, motivo, numero de asisten-
cias a urgencias, necesidad de hospitalizacidn,
desenlace (alta o éxitus).

- Variables relativas a las secuelas: informacion so-
bre sintomatologia en los 6 meses posteriores re-
cogida por las consultas telefénicas programadas
desde atencién primaria o por nuevos contactos
con los servicios de urgencias. Estas variables
se recogieron, en primera instancia, de manera
cualitativa. Posteriormente, tras observar la fre-
cuencia de las diferentes secuelas presentes en
nuestra base de datos, se decidié su clasificaciéon
atendiendo a las siguientes categorias:

o Secuelas generales o sistémicas (persistencia
de febricula, astenia o cansancio persistente,
debilidad muscular, malestar general, tlceras
por presion).
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o Secuelas respiratorias (disnea persistente, dis-
nea de minimos esfuerzos, dolor costal, dolor
toracico, tos persistente, fibrosis pulmonar,
persistencia de lesiones en pruebas de imagen,
molestias faringeas persistentes, hemoptisis o
epistaxis, hiperreactividad bronquial).

o Secuelas neurolégicas (polineuropatia del pa-
ciente critico [debilidad muscular adquirida
en UCI], cefalea, pérdida de sensibilidad,
pérdida de fuerza, confusiéon o desorienta-
cidn, persistencia de anosmia o disgeusia).

o Secuelas en salud mental (sintomatologia de-
presiva, sintomatologia ansiosa, trastornos

del sueno).

o Secuelas hematolégicas (fenémenos trombd-
ticos).

o Secuelas dermatolégicas (eccema, exantema,
prurito, intertrigo, alopecia).

o Secuelas nefrolégicas (insuficiencia renal).
o Secuelas urolégicas (sindrome miccional)

o Secuelas endocrinolégicas (desnutricion cald-
rica, glucemias irregulares).

o Secuelas otorrinolaringolégicas (hipoacusia,
otalgia, sintomas vertiginosos).

o Secuelas oftalmolégicas.
o Secuelas digestivas (nduseas persistentes, vo-
mitos, diarrea, estrelimiento, anorexia, dolor

abdominal).

o Secuelas cardiovasculares (sincope o hipoten-
sidn, arritmia o taquicardia, mareo,

o Secuelas infecciosas (presencia de reinfeccio-
nes posteriores)

Analisis estadistico

Se realizé un andlisis descriptivo de las principales
variables del estudio, estratificadas por lugar de re-
sidencia. Asimismo, se describio la frecuencia de se-
cuelas en el subgrupo de pacientes supervivientes,
durante los 6 meses posteriores al alta hospitalaria.

A continuacion, se realizé un analisis univariante
utilizando como variable dependiente del estudio la
mortalidad intrahospitalaria, y como variable inde-
pendiente el lugar de residencia (domicilio o residen-
cia de personas mayores). Se calcularon las odds ratio
crudas (ORc). Para comparar variables cualitativas,
se emplearon test chi-cuadrado (o bien test exacto de

Fisher en caso de haber alguna casilla con valores es-
perados <5), y para comparar variables cuantitativas,
se utilizaron test T de Student.

Finalmente, se disefiaron modelos multivariantes de
regresion logistica ajustados por las variables conside-
radas en el estudio, para obtener las medidas de fuerza
de asociacidn, en este caso, odds ratio ajustadas (ORa).
En primer lugar, se estim6 un primer modelo bivarian-
te (OR1) con las estimaciones ajustadas por edad. Fi-
nalmente, se estim6 un segundo modelo multivariante
(OR2) con estimaciones ajustadas por todas las varia-
bles consideradas en el estudio.

Para el analisis estadistico se utiliz6 el programa Stata
(StataCorp)®, en su version 15.0.

Consideraciones éticas

Se valoraron las implicaciones éticas del estudio pro-
puesto de acuerdo con los principios de la Declaracion
de Helsinki. El estudio fue aprobado por el Comité de
Etica Provincial de Granada con fecha 01/10/2020. La
base de datos fue anonimizada y no se utilizé ningin
dato potencialmente identificativo de los pacientes
para el andlisis.

RESULTADOS

Distribucion de variables sociodemograficas y
clinicas

La tabla 1 muestra la distribucién de las principales
variables sociodemograficas recogidas, asi como su
estratificacion en funcién del lugar de residencia. Se
realizaron test de comparacién entre ambos grupos
para identificar potenciales diferencias basales entre
ambos grupos.

Las variables que mostraron excesivas pérdidas, por
no haber sido recogidas sistemdticamente en las his-
torias clinicas, tales como indice de masa corporal
o tabaquismo, no pudieron ser consideradas para el
anadlisis.

Como podemos observar, la edad media de los pa-
cientes que viven en residencias para personas ma-
yores (PRM) ingresadas por COVID-19 fue de 83,3
anos, 17 afios superior a la edad media de las per-
sonas que residen en su domicilio. En el subgrupo
de PRM también se objetivé un mayor porcentaje de
mujeres, mayor frecuencia de comorbilidades (excep-
to enfermedades respiratorias), de dependencia para
las actividades basicas de la vida diaria (DABVD), de
infecciéon concomitante durante el ingreso y mayores
puntuaciones en las variables prondsticas recogidas
(CURB-65 y valoracién como candidato a RCP). Fi-
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nalmente, se registraron menores porcentajes de uso
de tratamientos especificos en PRM (no asi de anti-
bioticos y IECA/ARA-II), menor porcentaje de in-
gresos en UCI y mayor frecuencia de éxitus durante
el ingreso (un 40% de las PRM ingresadas fallecie-
ron, frente al 14,1% de las personas que viven en su
domicilio).

Frecuencia de secuelas durante los 6 meses de
seguimiento

Del total de la muestra (n=441), sobrevivieron 361
pacientes, lo que representa una mortalidad intra-
hospitalaria del 18% en nuestra cohorte. A los super-
vivientes se les siguié durante 6 meses para recoger
posibles secuelas (39 pacientes dados de alta a resi-
dencias de mayores y 322 dados de alta a domicilio).
La frecuencia de dichas secuelas en cada grupo queda
resumida en la tabla 2.

Como puede observarse en la tabla, la frecuencia de
secuelas fue, en términos generales, superior en el
grupo de pacientes que viven en su domicilio respec-
to a las PRM. Sin embargo, la presencia de desorien-
tacion o confusion, secuelas hematolodgicas, nefrold-
gicas, de salud mental, arritmias, sobreinfecciones e
infeccidn del tracto urinario (ITU) fueron superiores
en el subgrupo de PRM (p<0,05). Asimismo, las PRM
acudieron mas a urgencias tras el alta (30,8% respec-
to 19,6% de las personas que viven en su domicilio),
reingresaron con mds frecuencia (58,3% respecto al
19% de las personas dadas que alta que viven en su
domicilio).

Finalmente, la mortalidad tras el alta también fue
superior en el subgrupo de PRM (12,5% respecto a
0,4%).

Factores asociados a la mortalidad por CO-
VID-19

Se estimaron las asociaciones del tipo de residencia
(residencia de ancianos respecto a vivir en domi-
cilio) con la mortalidad por COVID-19, asi como
del resto de variables potencialmente asociadas a la
mortalidad.

En los modelos crudos (no ajustados por otras va-
riables), podemos observar que la mayoria de las
variables analizadas mostraron resultados significa-
tivos. Sin embargo, tras ajustar por edad, la fuerza
de asociacion de la mayoria de las variables analiza-
das disminuyé. Finalmente, al ajustar por todas las
variables del modelo, aquellas que mostraron una
asociacion independiente con la mortalidad fueron
la edad (un 6% mas de riesgo de fallecer por cada
ano de edad sumado), el sexo (los varones mostraron
2,43 veces mas riesgo de fallecer que las mujeres),
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las escalas prondsticas (tanto CURB-65 como la de-
cision del clinico de que el paciente era o no candi-
dato a medidas de reanimacién cardiopulmonar, y el
ingreso en UCI.

DISCUSION

En el presente estudio describimos las principales
caracteristicas de una cohorte de 441 pacientes in-
gresados durante las primeras semanas de la pan-
demia de COVID-19 en nuestro medio. Analizamos
las diferencias entre el subgrupo de pacientes que
provenia de una residencia para personas mayores
(PRM) y aquellos que residian en su domicilio, y es-
timamos la frecuencia de las secuelas presentes en
ambos grupos durante 6 meses de seguimiento.

Finalmente, analizamos el efecto del tipo de domici-
lio en la mortalidad de los pacientes hospitalizados
tras ajustar por los potenciales variables de confu-
sién recogidas en nuestra base de datos.

Distribucidn de las caracteristicas de la mues-
tra total

La edad media de nuestro estudio (66,4 afios) y la
distribucién por sexos (55,1% de varones) son si-
milares a las de previos estudios sobre pacientes
hospitalizados por COVID-19 (12), aunque difieren
de los datos de otros estudios realizados durante la
“primera ola” de la pandemia (18,19). En particular,
la edad media superior en nuestro estudio podria
estar justificada por una esperanza de vida eleva-
da en nuestro pais, asi como por una poblacién de
referencia envejecida en nuestro medio, con acce-
so a numerosos centros residenciales para personas
mayores en el drea sanitaria donde se realiz6 este
estudio.

La mortalidad total de nuestra muestra (18,1%) es
similar a la reportada por otros estudios de morta-
lidad realizados durante los primeros meses de la
pandemia, por ejemplo, la cohorte publicada con
datos de la ciudad de Nueva York (20), e inferior a
otros estudios realizados sobre los primeros pacien-
tes con desenlaces (Wuhan), posiblemente debido a
que nuestro estudio se realiz6 sobre una cohorte de
ingresos que fueron seguidos en el tiempo e incluye-
ron casos menos graves (21).

Asimismo, la proporcidén de pacientes hospitaliza-
dos que requirié ingreso en UCI (10,4%) fue lige-
ramente inferior a la reportada en grandes cohortes
de otros paises afectados como los Estados Unidos
de América (14,2%) (20), probablemente debido a
diferentes comorbilidades de base, asi como a dife-
rencias en la atencién sanitaria.
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Total PRM Domicilio
Variable Valor P’
N(%), x(s) N(%), x(s) N(%), x(s)
Hombres 243 (55,1) 26 (40,0) 216 (57,6)
0,008+
Mujeres 198 (44,9) 39 (60,0) 159 (42,4)
Edad: x(s) 66,4 (15,3) 83,3 (9,0) 63,4 (14,3) <0,001*
Alguna comorbilidad 307 (69,8) 59 (90,8) 248 (66,1)
<0,001+
Ninguna comorbilidad 133 (30,2) 6 (9,2) 127 (33,9)
HTA: Si 224 (50,9) 48 (73,8) 176 (46,9)
<0,0017+*
No 216 (49,1) 17 (26,2) 199 (53,1)
DM: Si 102 (23,2) 21(32,3) 81 (21,6)
0,059
No 338 (76,8) 44 (67,7) 294 (78,4)
ECV: Si 99 (22,5) 31 (47,7) 68 (18,1)
<0,007*
No 341 (77,5) 34 (52,3) 307 (81,9)
Neumopatia: Si 93 (21,1) 15 (23,1) 78 (20,8)
0,678
No 347 (78,9) 50 (76,9) 297 (79,2)
EPOC: Si 28 (6,4) 4 (6,2) 24 (6,4)
0,940
No 412 (93,6) 61 (93,8) 351 (93,6)
Asma: Si 36 (8,2) 2 (3,1) 34 (9,1)
0,104
No 404 (91,8) 63 (96,9) 341 (90,9)
ERC: Si 43 (9,8) 15 (23,1) 28 (7,5)
<0,001+*
No 397 (90,2) 50 (76,9) 347 (92,5)
Polimedicacion: Si 182 (41,3) 47 (72,3) 135 (36,0)
<0,001+
No 258 (58,6) 18 (27,7) 240 (64,0)
Dependencia: IABVD 326 (74,1) 2 (3,1) 324 (86,4)
<0,007*
DABVD 114 (25,9) 63 (96,9) 51 (13,6)
Dias de ingreso x(s) 15,0 (13,4) 17,6 (11,2) 14,5 (13,8) 0,094
Ferritina al ingreso x(s) 582,4 (608,1) 455,2 (578,7) 604,1 (625,5) 0,082
SLC: Si 178 (41,6) 23 (39,0) 155 (42,0)
0,662
No 250 (58,4) 36 (61,0) 214 (58,0)
Infecciéon concomitante 99 (23,2) 25 (41,7) 74 (20,2)
<0,001*
No 327 (76,8) 35 (58,3) 292 (78,8)
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CURB-65: 0 112 (26,1) 3 (4,7) 109 (29,9)
1 152 (35,4) 8 (12,5) 144 (39,5)
2 118 (27,5) 33 (51,6) 85 (23,3) <0,007+
3 44 (10,3) 18 (28,1) 26 (7,1)
4 3(0,7) 2(3,1) 1(0,3)
Candidato a RCP 299 (69,9) 4 (6,5) 295 (80,6)

<0,001+*
No 129 (30,1) 58 (93,5) 71(19,4)
Hidroxicloroquina: Si 379 (86,5) 35 (53,8) 344 (92,2)

<0,001+*
No 59 (13,5) 30 (46,2) 29 (7,8)
Lopinavir/ritonavir: Si 334 (76,3) 20 (30,8) 314 (84,2)

<0,001+*
No 104 (23,7) 45 (69,2) 59 (15,8)
Azitromicina: Si 312 (71,2) 35 (53,8) 277 (74,3)

<0,001+*
No 126 (28,8) 30 (46,2) 96 (25,7)
Bolos de corticoides: Si 203 (46,3) 20 (30,8) 183 (49,1)

0,006+
No 235 (53,7) 45 (69,2) 190 (50,9)
Tocilizumab: Si 61 (14,0) 1(1,5) 60 (16,1)

0,002*
No 376 (86,0) 64 (98,5) 312 (83,9)
Antibidticos: Si 196 (45,3) 30 (46,2) 166 (45,1)

0,876
No 237 (54,7) 35 (53,8) 202 (54,9)
IECA/ARA-II: Si 142 (32,5) 24 (36,9) 118 (31,7)

0,409
No 295 (67,5) 41 (63,1) 254 (68,3)
Ingreso en UCI: Si 46 (10,5) 1(1,5) 45 (12,0)

0,011+
No 394 (89,5) 64 (98,5) 330 (88,0)
Exitus intrahospitalario 79 (18,0) 26 (40,0) 53 (14,1)

<0,001+*
Alta a domicilio 361 (82,0) 39 (60,0) 322 (85,9)
Total 441 (100) 65 (14,7) 376 (85,3) -

| Factores asociados a la mortalidad en residencias por Covid-19

II; PRM, pacientes que viven en residencias para personas mayores;

Tabla 1. Distribucion de variables sociodemograficas y clinicas en el total de la muestra y estratificadas por lugar de residencia.

ECV, enfermedad cardiovascular; DM, diabetes mellitus; DABVD/IABVD, dependencia e independencia para las actividades basicas de la vida
diaria, respectivamente; CURB-65, escala prondstica basada en los criterios: confusion, urea, frecuencia respiratoria, presion arterial y edad>65
afos; HTA, hipertension arterial; IECA/ARA-II, inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina o inhibidores del receptor de angiotensina-
SLC, sindrome de liberacién de citoquinas; UCI, unidad de cuidados
intensivos. 1Valor p del test realizado para la asociacion entre residencia (domicilio o residencia para personas mayores) y cada variable
considerada. Para variables cualitativas, se uso el test chi-cuadrado o test exacto de Fisher, en cada caso. Para variables cuantitativas, el test
T de Student de comparacion de dos medias.
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Total PRM Domicilio
Secuela Valor P
N(%), x(s) N(%), x(s) N(%), x(s)
Alguna secuela 234 (64,8) 23 (59,0) 273 (84,8) 0,002+
Alguna secuela sistémica/general 167 (54,8) 6 (25,0) 161 (57,3) 0,002+
Febricula persistente 32 (10,5) 3(12,5) 29 (10,4) 0,743
Astenia 110 (36,1) 2 (8,3) 108 (38,4) 0,003+
Debilidad muscular 27 (8,9) 0 (0,0) 27 (9,6) 0,147
Dolor osteomuscular 69 (22,5) 3(12,5) 66 (23,5) 0,310
Malestar general 18 (5,9) 2 (8,3) 16 (5,7) 0,642
Ulceras por presion 7(2,3) 1(4,2) 6 (2,1) 0,524
Alguna secuela neumoldgica 192 (63,0) 8 (33,3) 184 (65,5) 0,002+
Disnea 137 (44,9) 7(29,2) 130 (46,3) 0,106
Dolor costal 19 (6,2) 0 (0,0) 19 (6,8) 0,380
Dolor toracico 30 (9,8) 0 (0,0) 30 (10,7) 0,147
Tos persistente 83 (27,2) 2 (8,3) 81 (28,8) 0,031+
Molestias faringeas persistentes 39 (12,8) 3(12,5) 36 (12,8) 0,965
Alguna secuela neuroldgica 112 (36,7) 7(29,2) 105 (37,4) 0,424
Polineuropatia del paciente critico’ 14 (4,6) 0 (0,0) 14 (5,0) 0,397
Cefalea 28 (9,2) 2 (8,3) 26 (9,3) 0,881
Alteraciones de la sensibilidad 19 (6,2) 0 (0,0) 19 (6,8) 0,188
Alteraciones del movimiento 18 (5,9) 2 (8,3) 16 (5,7) 0,642
Desorientacion o confusion 13 (4,3) 6 (25,0) 7 (2,5) <0,001+
Eggfjssit:”‘:ia L6 ENBSTE @ 46 (15,1) 0 (0,0) 46 (16,4) 0,033+
Alguna secuela de salud mental 67 (22,0) 9 (37,5) 58 (20,6) 0,056
Sintomas depresivos 24 (7,9) 4(16,7) 20 (7,1) 0,095
Sintomas ansiosos 33(10,8) 4 (16,7) 29 (10,3) 0,337
Alteraciones del suefo 32 (10,5) 5(20,8) 27 (9,6) 0,085
Alguna secuela hematoldgica 12 (3,9) 3(12,5) 9(3,2) 0,025+
Fendmenos trombdticos 9 (3,0) 1(4,2) 8 (2,8) 0,714

Factores asociados a la mortalidad en residencias por Covid-19 |
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Alguna secuela dermatoldgica 38 (12,5) 4 (16,7) 34 (12,1) 0,516
Prurito 9 (3,0) 1(4,2) 8 (2,8) 0,714
Alopecia 13 (4,3) 0 (0,0) 13 (4,6) 0,410
Exantema 10 (3,3) 0 (0,0) 10 (3,6) 0,616
Alguna secuela nefroldgica 32 (10,5) 10 (41,7) 22 (7,8) <0,001+*
Alguna secuela urolégica 15 (4,9) 2 (8,3) 13 (4,6) 0,420
Alguna secuela endocrinolégica 3 (1,0) 1(4,2) 2 (0,7) 0,219
Alguna secuela ORL 12 (3,9) 1(4,2) 11 (3,9) 0,951
Sintomas vertiginosos 7(2,3) 1(4,2) 6 (2,1) 0,524
Sintomas oftalmoldégicos 21 (6,9) 1(4,2) 20 (7,1) 0,584
Sintomas digestivos 81 (26,6) 5(20,8) 76 (27,0) 0,508
Diarrea 54 (17,7) 1(4,2) 53 (18,9) 0,092
Estrenimiento 8 (2,6) 1(4,2) 7(2,5) 0,622
Vémitos 10 (3,3) 0 (0,0) 10 (3,6) 0,347
Dolor abdominal 21 (6,9) 1(4,2) 20 (7,1) 0,584
Secuelas cardiovasculares 28 (7,8) 5(12,8) 23 (7,2) 0,182
Sincope o hipotension 17 (5,6) 3(12,5) 14 (5,0) 0,140
Arritmia o palpitaciones 13 (4,3) 3(12,5) 10 (3,6) 0,037+
;Sseocttjrilian?‘elcr:](f:iegr(:Iszztserior al alta) 29 (9,5) 8 (37.5) 20 (7.1) Ly
ITU 15 (4,9) 6 (25,0) 9 (3,2 <0,001+*
Micosis 5(1,6) 1(4,2) 4 (1,4) 0,338
Vuelve a urgencias 74 (20,8) 12 (30,8) 63 (19,6) 0,103
Reingresa en el hospital? 18 (25,7) 7 (58,3) 11 (19,0) 0,005+
Fallecimiento tras el alta 4 (1,3) 3(12,5) 1(0,4) 0,002+
Total 361 (82,0) 39 (60,0) 322 (85,9)

Tabla 2. Frecuencia de secuelas a los 6 meses entre los pacientes dados de alta a su residencia y comparacion con la frecuencia en pacientes
dados de alta a domicilio.

ORL, otorrinolaringoldgicas; ITU, infeccion del tracto urinario. Los porcentajes se realizaron sobre el total de datos disponibles (algunas
secuelas tienen valores perdidos por no quedar constancia expresa del tipo de secuela en la historia clinica). Las secuelas recogidas con menos
de 10 pacientes afectados no fueron incluidas en la tabla para evitar la saturacién del texto. 1Actualmente se prefiere el término “debilidad
muscular adquirida en UCI". 2Datos referidos al subgrupo de pacientes que volvié a acudir a urgencias. * p<0,05. Sin embargo, para la discusién
se consideraran especialmente aquellas diferencias con p<0,001, dada la multitud de comparaciones realizadas.
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Variable ORc (IC95%) OR1 (IC95%) OR2 (IC95)2

PRM 4,05 (2,28-7,20) 0,95 (0,47-1,92) 0,49 (0,16-1,46)
Hombres 1,65 (1,00-2,74) 2,30 (1,29-4,10) 2,43 (1,07-5,52) *
Edad 1,10 (1,07-1,13) - 1,06 (1,01-1,11) *
HTA 4,18 (2,38-7,36) 1,79 (0,96-3,36) 1,65 (0,62-4,38)
DM 2,77 (1,65-4,65) 2,11 (1,19-3,73) 1,24 (0,50-3,04)
ECV 5,38 (3,20-9,05) 2,52 (1,42-4,48) 1,66 (0,71-3,93)

Neumopatia

2,78 (1,64-4,72)

2,65 (1,45-4,86)

1,94 (0,80-4,70)

ERC

2,97 (1,52-5,81)

1,31 (0,62-2,78)

0,61 (0,20-1,82)

Polimedicaciéon

3,49 (2,09-5,81)

1,41 (0,79-2,52)

0,83 (0,32-2,15)

Dependencia

7,44 (4,39-12,61)

2,92 (1,60-5,30)

2,24 (0,69-7,24)

Infeccion concomitante

2,54 (1,49-4,33)

2,69 (1,47-4,93)

0,90 (0,26-3,11)

CURB-65

5,84 (3,93-8,69)

4,16 (2,68-6,47)

2,83 (1,70-4,72) +

Candidato a RCP

12,25 (6,86-21,85)

4,82 (2,24-10,37)

6,08 (1,49-24,79) *

Hidroxicloroquina

0,18 (0,10-0,33)

0,45 (0,22-0,89)

0,57 (0,17-1,95)

Lopinavir/ritonavir

0,36 (0,21-0,60)

1,05 (0,56-1,97)

2,66 (0,84-8,43)

Azitromicina

0,39 (0,24-0,64)

0,52 (0,30-0,92)

0,82 (0,34-1,96)

Bolos de corticoides

1,36 (0,84-2,21)

1,67 (0,96-2,89)

1,08 (0,46-2,55)

Tocilizumab

0,64 (0,29-1,40)

1,55 (0,65-3,72)

0,99 (0,26-3,74)

I[ECA/ARA-II

1,41 (0,85-2,33)

0,77 (0,44-1,35)

0,64 (0,27-1,51)

Antibidticos

1,94 (1,18-3,17)

2,10 (1,21-3,66)

0,92 (0,35-2,41)

Ingreso en UCI

2,18 (1,10-4,31)

6,29 (2,72-14,54)

15,4 (2,78-85,94) *

Tabla 3. Factores asociados al prondstico de COVID-19. Modelos de regresion logistica crudos y ajustados.

PRM, personas que viven en una residencia para mayores; HTA, hipertension arterial; DM, diabetes mellitus; ECV, enfermedad cardiovascular;
ERC, enfermedad renal crénica. Se incluyeron las variables que mostraron diferencias en el anélisis bivariante. Para las variables cuantitativas,
las odds ratios (OR) estan expresadas como incrementos en el riesgo de morir por cada unidad de incremento de la variable. Para variables
dicotémicas, se utilizé como referencia "No" o "ausencia”, o bien la categoria de menor riesgo (por ejemplo, en caso del sexo, la referencia
fueron las mujeres). T OR1 = OR ajustadas por sexo. 2 OR2 = OR ajustadas por las variables incluidas en el estudio.
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Diferencias basales entre PRM y personas que
residen en su domicilio

De los resultados de nuestro estudio se desprende
que las diferencias basales entre los pacientes hos-
pitalizados por COVID-19 que residen en su domi-
cilio y las PRM son manifiestas. En particular, las
PRM mostraron una mayor proporciéon de mujeres,
una edad media muy superior (ambas variables pro-
bablemente relacionadas entre si) y una mayor fre-
cuencia de comorbilidades, incluyendo todos los
antecedentes personales recogidos salvo enfermeda-
des respiratorias. La mayor frecuencia de polimedi-
cacion (registrada como medicacién actual con un
numero superior a 6 fairmacos diferentes), de infec-
ciones concomitantes durante la hospitalizacion y de
dependencia para las actividades de la vida diaria
(p<0,001) también atestiguan la especial vulnerabi-
lidad de las personas que viven en estas residencias
en nuestro medio.

Esta vulnerabilidad queda reforzada con las varia-
bles prondsticas que se utilizaron durante la hospi-
talizacidn. Asi, el CURB-65 y la decisién de que los
pacientes fueran candidatos a RCP fueron también
desfavorables para el grupo de PRM. Finalmente,
la mayoria de los tratamientos especificos utiliza-
dos para COVID-19 durante estos primeros meses
de pandemia se utilizaron con menor frecuencia
en las PRM. Sin embargo, este dato aislado no es
interpretable dado que la decision de aplicar trata-
mientos especificos estd estrechamente ligada con
la edad avanzada, situacién de extrema gravedad
clinica o enfermedades concomitantes (por ejem-
plo, la elevaciéon del intervalo Q-T en el electro-
cardiograma), todas ellas presentes en mayor me-
dida en las PRM.

Frecuencia de secuelas tras 6 meses de segui-
miento

La frecuencia de secuelas durante los 6 meses poste-
riores al alta hospitalaria resulta especialmente lla-
mativa. El 65% de los pacientes que recibieron alta
a domicilio presentd algin tipo de secuela durante
los 6 meses posteriores. Estos datos fueron inferio-
res en la PRM. Ello, no obstante, podria ser debido
a que este subgrupo de pacientes tiene menor ca-
pacidad para transmitir su sintomatologia con de-
talle, bien por alteraciones cognitivas, bien por te-
ner un diferente acceso a los cuidados sanitarios.
Aun asi, resulta preocupante que el 59% de los pa-
cientes que reciben alta para volver a su residencia
presentaran alguna secuela, y el 30,8% volvieran a
acudir a urgencias (hospitalarias o de su centro de
salud) en los 6 meses posteriores al alta. De ellos,
ademds, un 58,3% requirié reingreso hospitalario,
datos muy superiores a los de la poblaciéon que resi-
de en su domicilio (p<0,001*). También presentaron
mayor frecuencia de mortalidad tras el alta (12,5%
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de las PRM). Por todo ello, se deberian implemen-
tar estrategias de seguimiento mas exhaustivas en
esta poblacién, dado su especial riesgo de presentar
complicaciones graves y su gran vulnerabilidad pro-
ndstica.

Respecto a las secuelas por aparatos y sistemas, las
mas frecuentes en nuestra cohorte fueron las neu-
moldgicas (53,2%), neuroldgicas (31%), digestivas
(22,4%) y de salud mental (18,9%). Las PRM mos-
traron menor frecuencia de secuelas, salvo desorien-
tacidon o confusidn, secuelas hematoldgicas, nefrold-
gicas y sobreinfecciones (especialmente infecciones
del tracto urinario).

Las estrategias de seguimiento y control de estos pa-
cientes deberian considerar estos datos para poder
prevenir y actuar de manera precoz, y asi evitar re-
ingresos y tratar de disminuir la mortalidad precoz
tras el alta. Dicho sea de paso, esta mortalidad por
secuelas de COVID-19 probablemente no quedaria
registrada en las tasas de mortalidad por la enferme-
dad y, sin embargo, si seria producida por los efectos
a medio plazo de la infeccidn.

Variables asociadas a la mortalidad

En nuestro estudio fallecieron un 40% de las PRM
frente a un 14% de residentes en su domicilio. Al
ajustar los datos de los modelos univariantes por la
edad, observamos que la mayoria de ellos disminu-
ye e incluso la asociacion desaparece. Ello refuerza
el hecho de que la edad es un factor fundamental,
probablemente el mas evidente, relacionado con la
mortalidad por COVID-19, como ya se ha propuesto
en distintos estudios (12).

Al realizar los ajustes por todas las variables del es-
tudio mediante modelos de regresion logistica mul-
tivariantes, podemos observar que solo unas pocas
variables tienen un efecto independiente (ajustado)
en la mortalidad por COVID-19: la edad avanzada,
el sexo masculino, el ingreso en UCI y las escalas
prondsticas (CURB-65 y decision de ser candidato a
RCP). Sin embargo, vivir en una residencia para per-
sonas mayores, al ajustar por el resto de las variables,
no representa un factor de riesgo independiente para
la mortalidad. Estos datos refuerzan varias ideas que
deben ser consideradas con detenimiento. La prime-
ra de ellas, y quiza la mds evidente, es que las esca-
las prondsticas utilizadas durante la hospitalizacion
funcionan. Por ello, refuerza la necesidad de insistir
en calcular estas escalas para poder individualizar el
tratamiento, tanto en hospitalizacién convencional
como en UCI (22). La segunda, es que las PRM no
presentan mas riesgo de fallecer por COVID-19 por
el hecho de vivir en dichas residencias sino por con-
formar un subgrupo de pacientes con especial vulne-
rabilidad que requiere unos cuidados y seguimiento
especificos.
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Limitaciones y retos para el futuro

Este estudio presenta varias limitaciones. En primer
lugar, se trata de un estudio realizado en un uni-
co centro sanitario, por lo que la extrapolacién de
los resultados a otros contextos puede quedar com-
prometida. No obstante, a diferencia de los estudios
realizados sobre los primeros desenlaces, este es-
tudio estd conformado por una cohorte de hospi-
talizados a la que se aplicéd un seguimiento durante
varios meses. En segundo lugar, los modelos multi-
variantes se han ajustado por las variables que esta-
ban recogidas en nuestras fuentes de informacion
(historias clinicas e informes de atencién primaria).
Algunas variables de potencial interés, tales como
la obesidad, habitos toxicos o nivel socioecondémi-
co no estaban sistematicamente recogidas, por lo
que no pudieron evaluarse en este estudio, tal como
ocurre en otros estudios con andlisis multivariantes
realizados en nuestro medio (12,23,24). Futuros es-
tudios multicéntricos (25) que solventen los citados
problemas en diferentes contextos y paises serviran
para poder corroborar nuestros resultados.

CONCLUSIONES

Los pacientes hospitalizados por COVID-19 que vi-
ven en residencias para personas mayores mostraron
una elevada vulnerabilidad y mayor frecuencia de
mortalidad intrahospitalaria. Este subgrupo de pa-
cientes mostro elevadas frecuencias de comorbilida-
des, y mayor probabilidad de reingresos en urgencias,
reingresos hospitalarios y fallecimientos tras el alta
hospitalaria. La presencia de algunas secuelas durante
los 6 meses posteriores al alta fue también superior en
estos pacientes, concretamente la confusidn, secuelas
hematoldgicas, secuelas nefroldgicas, y sobreinfeccio-
nes (especialmente ITU), asi como elevadas frecuen-
cias globales de secuelas neumoldgicas, neuroldgicas
y de salud mental. Los principales factores asociados
a la mortalidad fueron la edad avanzada, sexo mascu-
lino, ingreso en UCI y vulnerabilidad al ingreso me-
dida con escalas pronoésticas clinicas.

Estos datos deben servir para optimizar las estrategias
de manejo intrahospitalario y de seguimiento poste-
rior al alta en las residencias de personas mayores du-
rante los meses posteriores a sufrir una infeccién por
COVID-19.
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