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RESUMEN

Introduccion: La magnitud de la expansion de la COVID-19, motiva la revision
critica profunda de la estadistica generada a nivel local, para una compresion
superior de la pandemia en Cuba.

Objetivo: Describir el comportamiento de la letalidad intrahospitalaria por
COoVID-19.

Métodos: Se realiz6 un estudio epidemiolégico mixto, descriptivo, analitico
transversal y longitudinal sobre la base de los registros informaticos de
ingresos Hospitalarios por COVID-19, registrados en la plataforma
GALENCLINIC de mayo a septiembre del 2021 en el Hospital Provincial
Saturnino Lora.

Resultados: Hubo 3362 pacientes con COVID-19, con 59,6 + 0,66 anos en
promedio; un 42,74 % del sexo masculino; con un 48,06 % =65 anos. El 75,6 %
fueron asintomaticos; solo un 10,0 2% de los casos con presentacion clinica con
sintomas respiratorios. La letalidad general fue de un 4,22 %. El 65,49 % de los
decesos acontecieron posteriores a las 48 horas de ingreso hospitalario. La
letalidad en asintomaticos fue de un 2,71 % vs. 11,7 % en pacientes con Clinica

respiratoria, con diferencias significativas (0,0000+), con un riesgo de morir
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notoriamente elevado en estos ultimos (OR = 5,02; IC 95 %:4,25-5,93). El riesgo
de muerte se acentud en sujetos masculinos (OR = 2,14; IC 95 %: 1,85-2,47) y
con edades iguales o superiores a 65 afos (OR = 2,48; IC 95 %: 2,13 -2,89). El
riesgo de muerte a partir de las 48 horas de ingreso fue ligeramente superior en
asintomaticos respecto a pacientes con condiciones clinicas de especial interés
(OR =1,43,1C 95 %:1,03-2,00).

Conclusiones: El comportamiento de la letalidad intrahospitalaria por COVID-19
en el contexto estudiado emula las mejores experiencias reportadas a nivel
internacional.

Palabras clave: infeccion por SARS-CoV-2; letalidad; COVID-19.

ABSTRACT

Background: The magnitude of the expansion of COVID-19 motivates a deep
critical review of the statistics generated at the local level, for a greater
understanding of the pandemic in Cuba.

Aim: To describe the behavior of in-hospital fatality due to COVID-19.

Method: Mixed epidemiological, descriptive, analytical, cross-sectional and
longitudinal study; based on computerized records of hospital admissions for
COVID-19, registered on the GALENCLINIC platform, between May and
September 2021 at the Saturnino Lora Provincial Hospital.

Results: 3362 patients with a virological diagnosis of COVID-19, with an average
age of 59.6 + 0.66 years; 42.74 % male; with 48.06 % aged =65 years. 75.6 % were
asymptomatic; only 10.02 % of cases with clinical presentation with respiratory
symptoms. The overall fatality was 4.22 %. The 65.49 % of the decreases
occurred after 48 hours of hospital admission. The fatality rate in asymptomatic
patients was 2.71 % vs. 11.7 % in patients with Respiratory Clinic, with
significant differences (0.0000+*), with a noticeably high risk of dying in the latter
(OR = 5.02; 95 %_Cl:4.25-5.93). The risk of death was accentuated in male
subjects (OR = 2.14; 95 %_Cl: 1.85-2.47) and those aged 65 years or older (OR =
2.48; 95 %_Cl: 2.13 -2.89). The risk of death after 48 hours of admission was
slightly higher in asymptomatic patients compared to patients with clinical
conditions of special interest (OR = 1.43, 95 %_Cl:1.03-2.00).
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Conclusions: The behavior of in-hospital fatality due to COVID-19 in the study
population was similar to the best experiences reported internationally.
Keywords: SARS-CoV-2 infection; lethality; COVID-19.
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Aceptado: 03/03/2025

Introduccion

La enfermedad por coronavirus (COVID-19) es una enfermedad infecciosa
causada por el virus SARS-CoV-2, que lamayoria de las personas
experimentaran como una enfermedad respiratoria de leve a moderada y se
recuperaran sin requerir un tratamiento especial, a pesar de lo cual, frente a
determinados factores de riesgo, se puede desarrollar una forma grave de
COVID-19.M

La interaccion con la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) a través de
la proteina de pico es crucial para el ingreso del virus a las células,?3) mediando
la serina proteasa transmembrana proteasa serina 2 del huésped (TMPRSS2)
que escinde la proteina de pico y permite la fusion de la membrana celular,*®
gracias a los cambios conformacionales en RBD que, en especial, favorece que
la region S1 de esta proteina se una directamente a la neuropilina-1 en la
superficie celular y puede facilitar la invasion celular y la infectividad del SARS-
CoV-2.67)

La principal via de contagio es a partir de las gotas nasales y el contacto
estrecho entre las personas. El nimero basico de reproduccion (promedio de
casos secundarios a partir de un caso primario) puede variar de 1,4 a 2,5. Sin
embargo, otros estudios sugieren cifras entre 0,8 y 5,7.¢9)

El repertorio clinico tipico de presentacion varia desde el resfriado comun hasta
el sindrome respiratorio agudo severo (SRAS).('Q A pesar de los multiples
estudios y la profunda caracterizacion molecular e inmunoldgica de los

pacientes con COVID a nivel internacional, esencialmente la COVID-19 es una
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neumopatia inflamatoria, en gran medida debido a la expresion a nivel epitelial
de ACE2 y TMPRSS2 en tejido pulmonar;(') cuyo pilar es, en las formas graves,
la presencia frecuente de hipoxemia grave asociada, al menos al principio, a una
mecanica pulmonar casi normal.(1213)

Mientras a escala mundial la hospitalizacion por COVID-19 estuvo restringida a
formas moderadas-graves de la enfermedad, o casos especialmente
vulnerables,('® una caracteristica distintiva de la estrategia cubana involucro la
apertura de centros de aislamiento que fueron criticos para cortar la cadena de
transmision a nivel territorial y nacional.(151617)

Al comienzo de la pandemia, se pensaba que un 15 % de las personas se
enfermaban gravemente y requerian tratamiento hospitalario y oxigeno. Las
estimaciones mas recientes sugieren que se requiere hospitalizacion en
aproximadamente un 3 % de los casos de COVID-19, lo que evidencia una
reduccion progresiva. Esto se debe, en parte, a la inmunizacion, en parte, a las
mutaciones del virus (especialmente las variantes de émicron) y, en parte, a la
disponibilidad de tratamientos médicos especificos.(1819)

Una mejor descripcion del comportamiento epidemiolégico de una enfermedad
de rapida propagacion permite prospectivamente disefar acciones que
coadyuven a su control a nivel local en caso de rebrotes, asi como comprende
las peculiaridades de la dinamica a escala poblacional en contextos territoriales
concretos, que pueden enriquecer su comprension.

La mayoria de la data generada internacionalmente respecto a la COVID-19
procede de los contextos hospitalarios; sin embargo, en relacion a la experiencia
cubana existe una escasa socializacion de las realidades particulares de los
centros asistenciales, asi como insuficiencias en el analisis de letalidad
intrahospitalaria por COVID-19. Por lo nterior, el objetivo del estudio fue

describir el comportamiento de la letalidad intrahospitalaria por COVID-19.

Métodos

Se realizé un estudio epidemiolégico mixto, descriptivo, analitico transversal y

longitudinal para el estudio de supervivencia en pacientes con COVID-19 con
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confirmacion viroldgica por técnica de Reverso transcripcion y Reaccion en
Cadena de la Polimerasa en Tiempo Real (RT-PCR, siglas en inglés) ingresados
en el Hospital Provincial Saturnino Lora y el centro de aislamiento habilitado en
las dependencias anexas de este Centro entre el 2 de mayo al 6 de septiembre
del 2021 en el contexto de la diseminacion en la region suroriental del pais de la
variante B del SARS-CoV-2. La poblacién estuvo conformada por la totalidad de
pacientes ingresados, positivos a SARS-CoV-2 (n = 3362). La fuente de partida
de los datos fueron las historias clinicas, y sus resguardos digitales en la
plataforma de gestion de datos hospitalarios GALENCLINIC. Las variables
analizadas fueron: edad, sexo, estadia hospitalaria, formas clinicas de
presentacion y estado al egreso.

Serecurrio a la estadistica descriptiva para el registro, procesamiento y analisis
de los datos, a través de Microsoft Office Professional Plus 2016 version 16.0
para Windows y su paquete de célculo (Microsoft Excel), en el que se realiz6 la
visualizacion de la informacién en forma de graficos y tablas, y se uso el
programa Microsoft Word en la confeccidn del texto final. Se realizaron pruebas
de normalidad graficas y computacionales. Los resultados se expresaron en
frecuencias relativas, absolutas, porcentajes y medidas de dispersion; se
empled la prueba de ji al cuadrado en el caso de las variables categoricas, asi
como la T de Welch en el caso de las cuantitativas. Para los datos del analisis
de supervivencia fueron empelados los graficos de Kaplan-Meier y estadistico
Log Rank-Test. Se considerdé una confiabilidad del 95 %, se hallé el valor de p.
Se empled una estrategia univariada para la estimacién del Odds ratio (OR).

La investigacion se realizd conforme a los principios de la Declaracion de
Helsinki en la 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre del 2013. (20 Se
cont6 con la aprobacion del Comité de Etica institucional, previa solitud y
autorizo de las autoridades hospitalarias pertinentes en correspondencia con

las legislaciones vigentes para Cuba.

Resultados
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En el periodo de estudio fueron atendidos un total de 3362 pacientes con COVID-
19. La edad promedio fue de 59,6 + 0,66 anos, con una estadia hospitalaria
promedio de 6,15 + 0,28 dias de ingreso. Un 5,17 % de los pacientes fueron
gestantes, con una edad promedio de 27,02 + 1,44 anos; un 109 %,
adolescentes; un 43,1 %, menores de 25 anos y un 13,79 %, mayores de 35 anos;
la estadia promedio fue de 6,29 + 0,94 dias. Como se observa en la tabla 1,
predomind ligeramente el sexo femenino; a partir de los 65 afios se evidencid la
mayor proporcion de sujetos ingresados; la forma de presentacion tipica fue
asintomatica con un 10,02 % de los casos, con una presentacion clinica con

sintomas respiratorios y un 8,03 % con formas de presentacion diversas.

Tabla 1 - Distribucién de pacientes segun edad, sexo y formas clinicas de

presentacion, y estadia hospitalaria media

Caracteristicas generales Valor

Edad (anos) 59,66 + 0,66
<45 afos 780 (23,2 %)
>45 afios 968 (28,7 %)
265 afos 1614 (48 %)
Sexo

Masculino 1438 (42,7 %)
Femenino 1924 (57,2 %)
Estadia (dias) 6,15+ 0,28
Gestantes 174 (517 %)
Asintomatico 2542 (75,6 %)
Debut clinico

Infeccion respiratoria aguda | 104 (2,8 %)

Bronconeumonia bacteriana | 200 (5,9 %)

Neumonia inflamatoria 54 (1,6 %)
Asma bronquial 18 (0,53 %)
Hipertension arterial 101 (3 %)
Cardiopatia 6 (0,17 %)
Diabetes mellitus 21 (0,62 %)
Otras 142 (4,2 %)
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Como se evidencia en la tabla 2, la mayor distribucion de pacientes con COIVD-
19 se observo entre los 51 a 84 aios, con una razén 1,7:1 en favor de grupo de
edad de 65-84 anos vs. 51-64 anos en los asintomaticos, ligeramente
acentuada en las formas clinicas de especial interés, sin ser significativas (p =
0,1387) respecto a las diferencias observadas entre grupos de edades en

asintomaticos.

Tabla 2 - Pacientes estudiados segun grupo de edad y condiciones de especial interés

Grupo de . . Infeccion Bronconeumonia Neumonia
edad Asintomatico respiratoria aguda bacteriana inflamatoria
20 65 (1,93 %) 0 (0 %) 3(0,08 %) 0 (0 %)
21-30 202 (6 %) 2 (0,05 %) 12 (0,35 %) 2 (0,05 %)
31-40 160 (4,75 %) 6 (0,17 %) 7(0,20 %) 3(0,08 %)
41-50 240 (7,13 %) 5(0,14 %) 13 (0,38 %) 3(0,08 %)
51-64 617 (18,35 %) 28 (0,83 %) 44 (1,30 %) 13 (0,38 %)
65-84 1079 (32,09 %) 59 (1,75 %) 100 (2,97 %) 24 (0,71 %)
85 179 (5,32 %) 4 (0,11 %) 21 (0,62 %) 9 (0,26 %)

La letalidad general registrada fue de un 4,22 %, 1,15 % en <45 afios, 3,52 % en
>45 afos y de un 6,12 % en =65 anos; particularmente, entre los pacientes entre
65 a 84 anos, la letalidad fue de un 4,85 %. En el grupo de gestantes se reporté
una sola fallecida de 29 afios de edad. El riesgo de muerte se acentud en sujetos
masculinos (OR = 2,14; IC 95 %: 1,85-2,47) y con edades iguales o superiores a
65 anos (OR = 2,48; IC 95 %: 2,13 -2,89).

En la figura 1 se observa la curva de supervivencia general, con una pendiente

progresiva sin saltos notorios.

(GO Ev-ne |



eCiMED

’ EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

1.005

0,995
0,99
0,985
0.98
0975
0,97
0.965
0.96

Fig. 1 - Curva de letalidad general.

Como se observa en la tabla 3 el 65,49 % de los descensos acontecieron
posteriores a las 48 horas de ingreso hospitalario en promedio en torno al 6to
dia de ingreso; la edad promedio de los fallecidos era superior a los 70 afios de
edad. El riesgo de morir en mujeres mayores de 65 afos (OR = 3,53; IC 95 %:
2,77-4,51) fue notoriamente mayor respecto a los hombres de la misma edad
(OR=1,87;IC 95 %: 1,53-2,28).

Tabla 3 - Pacientes segun comportamiento de la letalidad

Parametro Deceso <48 h | Deceso >48 h
Decesos 49 (34,5 %) 93 (65,49 %)
Edad media 72,84 + 299 70,16 £ 4,73
<45 afos 4 (8,1 %) 5(5,3 %)
>45 afos 14 (28,5 %) 20 (21,5 %)
265 afios 31 (63,2 %) 68 (73,1 %)
Estadia promedio 0,89 + 0,20 6,08 + 0,83
Sexo

Mujeres 22 (44,8 %) 34 (36,5 %)
Hombres 27 (55,1 %) 59 (63,4 %)
Asintomatico 24 (48,9 %) 48 (51,6 %)
CCEl

Infeccion respiratoria aguda 2 (4 %) 3(3,2%)
Bronconeumonia bacteriana 11 (22,4 %) 21 (22,5 %)
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Neumonia inflamatoria 4 (8,1 %) 3(3,2%)

Leyenda: Condicion clinica de especial interés (CCEI).

La letalidad fue de 2,71 % vs. 11,7 % en asintomaticos contra pacientes con
clinica respiratoria, con diferencias significativas (0,0000%), con un riesgo de
morir notoriamente elevado en estos ultimos (OR = 5,02; IC 95 %:4,25-5,93). El
riesgo de muerte a partir de las 48 horas de ingreso fue ligeramente superior en
asintomaticos respecto a pacientes con condiciones clinicas de especial interés
(OR = 1,43, IC 95 %:1,03-2,00), asi como en pacientes con edades iguales o
superiores a los 65 afios (OR = 1,60, IC_95 %:1,17-2,18).

En los asintomaticos, tanto la edad inferior a 65 anos (OR = 0,39; IC_95 %:0,31-
0,48) como el sexo femenino (OR = 0,40; IC_95 %:0,33-0,50) se comportaron
como factores protectores. En los pacientes con condiciones clinicas de interés
el sexo no se comportdé como un factor de interés clinico; la edad inferior a 65
anos evidencié un comportamiento como factor de protector ligeramente mas
acentuado (OR =2,43; IC_95 %: 1,78-3,32)

En las figuras 2 y 3 se observan las curvas de supervivencia en asintomaticos y
CCEl respecto de la curva de supervivencia general. Se observa una separacion
significativa, pero de efecto leve en asintomaticos, en tanto en CCEl se observa

un efecto de intensidad superior.

1,01

0.99 |

0.98

0.7

0,96

0,93

p=10,0019
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Fig. 2 - Curvas de supervivencia en Asintomaticos respecto al comportamiento
general.

Leyenda: (----) Grupos de interés, (----) General.

1,02

1 )
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0o |
0,38

0 2 4 ¢ g 10
Z =0.0000%
Leyenda: (----) Grupos de interés, (----) General.

Fig. 3 - Curvas de supervivencia en CCEl respecto al comportamiento general.

Discusion

De forma general los datos alusivos al comportamiento de la mortalidad por
COVID en Cuba son favorables, asociado a las intervenciones no farmacéuticas
implementadas por el gobierno,?2223) destacando la vigilancia intensiva de los
casos que ingresaban al pais;®¥ a pesar de la compleja situacion del Sistema
Nacional de Salud lastrado en el contexto del embargo econémico y financiero
que sufre la isla.2®

Entre marzo-octubre del 2020, para Cuba, segun la base de datos nacional del
Ministerio de Salud Publica, en hospitalizados, de unos 5490 pacientes, el 97,7
% eran recuperados vs 2,3 % de fallecidos; asimismo, se encontré como riesgo
independiente de mortalidad a la edad de 60 afios o mas (OR:10,09, IC 95 % :

6,247-16,299), no se reportd el efecto del sexo bioldgico. 5
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A pesar de que se sostiene que esta enfermedad afecta a hombres y mujeres
por igual, el impacto de esta y las tasas de mortalidad varian de forma
significativa en funcion del sexo. Varios investigadores y expertos coincidieron
en que la informacion sobre la infeccién por COVID-19 deberia ser desglosada
segun esta variable.(?7.28) Algunas aproximaciones en el contexto nacional han
reportado una distribucion de casos sin relacion con un efecto atribuible al sexo
o al menos asociado a este, a pesar de experiencias que reportan mayor
predominio de los casos positivos en el sexo femenino.(29:30

A principios del mes de mayo, a nivel internacional, la letalidad registrada era de
un 2,09 %y 2,43 % en las Américas. Un 49,8 % de los casos hasta la fecha eran
asintomaticos.® Al cierre de julio, la letalidad fue de 0,76 % vs 1,0 % y 1,53 % en
las Américas.®2 Proximo al cierre del afio 2021, en Cuba, el MINSAP report6 que
se acumulaban 8316 fallecidos, para una letalidad de un 0,86 % vs 1,95 % en el
mundo y 2,39 % en las Américas.®) Antes de cerrar el afio, solo un 13,3 % de los
casos eran asintomaticos.®%

Algunos estudios, en el contexto de las hospitalizaciones, han reportado
proporciones de letalidad de entre un 25 %-35 %,(353637) 3 pesar de que existen
experiencias en la region de las Américas con indicadores de letalidad entre 6,52
%Yy 5,38 %.03® Los resultados presentados en este estudio son equiparables con
las mejores experiencias a nivel internacional.

Especificamente, entre el 24/01/2021 y el 17/08/2021 la letalidad se dispard, y
la aparicion de la cepa Delta fue asociada como factor contribuyente a su
aumento, asi como de la mortalidad por COVID-19;3% detectada en enero del
2021.122 Sin embargo, en la region oriental de Cuba predominé la forma ay b,
esta segunda con mayor numero de reportes en el periodo de estudio,
desplazada por la delta posterior a agosto del 2021.¢40)

La letalidad general fue superior a la reportada a nivel nacional, a pesar de la
ausencia de datos publicados en otros escenarios asistenciales de la regidon
suroriental de Cuba, inferior al promedio nacional en sujetos <45 anos, y superior
tanto en sujetos =45 anos como en =65 anos; especificamente, en los pacientes

entre 65-84 afos, la letalidad fue similar a la letalidad general.
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Por otro lado, en mas de la mitad de los decesos acontecieron posteriores a las
48 horas de ingreso hospitalario. Respecto de la clinica de debut, se observaron
diferencias significativas y de efecto considerable de los pacientes
asintomaticos respecto a los pacientes con Clinica respiratoria, con un riesgo
de morir notoriamente elevado en estos ultimos; asimismo, acentuado en
sujetos masculinos y con edades iguales o superiores a 65 afos. No obstante,
es notorio que el riesgo de muerte a partir de las 48 horas de ingreso fue
ligeramente superior en asintomaticos respecto a pacientes con condiciones
clinicas de especial interés.

En el periodo de enero a mayo del 2021, la provincia de Santiago de Cuba tiene
una tasa de incidencia de 1138,4 por cada 100 000 habitantes, concretamente
unos 11 915 casos, concentrando el 73,4 % de los casos en el municipio
cabecera; el riesgo de morir por COVID hasta la fecha fue de 5,6 de cada 100 000
habitantes, experimentando una disminucion de la tasa de mortalidad en un
11,2 % en comparacion con el inicio del afo.“" Los resultados expuestos en este
estudio indican un incremento notorio de la letalidad con relacion al mes de
mayo en referencia al municipio cabecera, teniendo en cuenta el volumen
asistencial que representa el Hospital en cuestion.

Una caracteristica particular en Santiago de Cuba fue la existencia de una sélida
y operativa estrategia-integradora para el control de la epidemia COVID-19, que
imbrico al sector académico con las autoridades, imprimiendo un razonamiento
cientifico al enfrentamiento local de la diseminacién del SARS-CoV-2,(42) g pesar
de la inexplicable ausencia en dicho plantel de profesionales clinicos, fisidlogos
e inmundlogos, que hubieran sido aportes valiosos para un dinamica superior
en la compresion de la dimensién biologica del fendmeno pandémico.

A pesar de que, en el caso de Santiago de Cuba, se evidencié una correlacion
significativa entre la cantidad de casos con COVID-19, la densidad de poblacion
y el grado de urbanizacion;*3y los valerosos resultados del trabajo del Grupo
Técnico Asesor; no existe una fundamentacién biolégicamente verosimil que
explique el incremento de los casos observados y la letalidad a partir del mes

de mayo del 2021 en el territorio.
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En conclusion, el comportamiento de la letalidad intrahospitalaria por COVID-19
en el contexto estudiado emula las mejores experiencias reportadas a nivel

internacional.
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