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RESUMEN

La enfermedad por COVID-19, tiene una alta carga en la unidad de cuidados intensivos y genera
consecuencias en diversos aspectos, entre ellos la salud mental. La afectacion es evidente sin embargo faltan
estudios que logren establecer una relacion entre diferentes factores estresantes y la presentacion de la
patologia, el objetivo de la siguiente revisién es determinar el efecto de la hospitalizacion en unidad de
cuidados intensivos por COVID 19 sobre la presentacién de ansiedad y depresion y con ello ayudar a
investigaciones y propuestas de intervencion futuras, que brinden una atencion integral. Método: Se realizo
una revision de alcance, a partir de una blsqueda sistematica de articulos y tesis que aborden la
problematica. Resultados: Se encontraron estudios experimentales (25%) y observacionales (75%) con
un cumplimiento en la calidad 72% y 79% respectivamente. El 55% de estudios establecen una relacion
entre ansiedad y depresion en pacientes con COVID 19 tras la estancia en la unidad de cuidados intensivos
y factores como uso de soporte ventilatorio (20%), mayor edad (10%), aislamiento (15%) y sexo femenino
(10%). El 30% evidencia la presentacion de la enfermedad mental sin realizar alguna asociacion con alguna
variable y el 15% de los estudios consideran la aparicion de la enfermedad no estan asociadas con la
poblacién objeto. Conclusiones: La ansiedad y depresién en pacientes con COVID 19 en unidades de
cuidado intensivo es un problema, desafortunadamente no existe suficiente evidencia para establecer una
causa directa de la problematica, pero si hay hallazgos en la relacion con el uso de ventilacion mecanica, la
edad, el sexo femenino, el aislamiento y otros mas especificos, con una adecuada calidad de evidencia.
Identificar estos vacios de conocimiento representa un punto de partida para conducir estudios futuros que
contribuyan a disminuir las tasas de presentacién de la enfermedad mental.
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ABSTRACT

COVID-19 disease has a high burden in the intensive care unit and general consequences in various aspects,
including mental health. The affectation is evident, however there is a lack of studies that establish a relationship
between different stressors and the presentation of the pathology, the objective of the following review is to
determine the effect of hospitalization in an intensive care unit due to COVID 19 on the presentation of anxiety
and depression and thereby help future research and intervention proposals that provide comprehensive care.
Method: A scope review was carried out, based on a systematic search for articles and theses that address the
problem. Results: Experimental (25%) and observational (75%) studies were found with quality compliance of
72% and 79%, respectively. 55% of studies strengthen a relationship between anxiety and depression in patients
with COVID 19 after a stay in the intensive care unit and factors such as the use of ventilatory support (20%),
older age (10%), isolation (15%) and female (10%). 30% evidence the presentation of mental illness without
making any association with any variable and 15% of the studies considering the appearance of the illness are
not associated with the target population. Conclusions: Anxiety and depression in patients with COVID 19 in
intensive care units is a problem, unfortunately there is no evidence to establish a sufficient direct cause of the
problem, but there is evidence in relation to the use of mechanical ventilation, age, female sex and isolation in
these patients, with adequate quality of evidence. Identifying these knowledge gaps represents a starting point
to conduct future studies that will contribute to reducing the rates of presentation of mental illness.
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INTRODUCCION

A finales del afio 2019, en Wuhan China se dio a conocer una nueva enfermedad; el 11 de marzo
del 2020 fue catalogada como pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (1),
debido a la magnitud de contagio y al espectro clinico del SARS-CoV-2 que incluye desde
pacientes asintomaticos hasta pacientes con insuficiencia respiratoria grave lo que desencaden6 un
gran numero de ingresos en unidades de cuidados intensivos (UCI) con altas tasas de mortalidad
).

En Colombia desde el inicio del brote hasta el momento (junio 2022) se han registrado 6.13
millones de casos, 140 mil muertes asociadas a enfermedad por COVID 19 y un porcentaje de
hospitalizacion en UCI del 39% (3).

La alta morbilidad, mortalidad y estancia en UCI que se ha generado por el COVID-19, ha
causado un impacto en la salud de la poblacién; hasta el momento se han descrito fibrosis
pulmonar, problemas cardiacos y problemas de salud mental que, aunque todavia no hay datos
sobre el impacto a largo plazo, existen factores asociados que se siguen estudiando (2).

Con respecto a la salud mental, el secretario general de las Naciones Unidas, al presentar su
informe de actuacién sobre los efectos de la COVID-19 y la salud mental, destacé que las personas
que corren mayor riesgo en la actualidad son los trabajadores de salud, las personas mayores, los
adolescentes y las personas con afecciones de salud mental preexistentes. Asi mismo, la directora
del Departamento de Salud Mental de la OMS informé el incremento del numero de personas con
problemas de salud mental; y, por ultimo, el Dr. Tedros Adhanom; sefial6 que el impacto sobre la
salud mental de la poblacion es muy preocupante.

Debido a que esta emergencia es nueva, es aun prematuro estimar las consecuencias
psicoldgicas y emocionales del brote epidémico. Sin embargo, las investigaciones realizadas en
China apuntan a que, el miedo a lo desconocido, la incertidumbre y los cambios en la cotidianidad
pueden llevar a presentar distintos problemas de salud mental (4), concretamente, en relacion con
la epidemia de COVID-19, los estudios han encontrado que el 20.4% de las personas en Shanghai
y el 32.7% de las personas en Wuhan, presentaban niveles significativos de ansiedad, de igual
manera fuera de Asia también se hallaron altas tasas de ansiedad y depresién (5).

Es decir, la afectacion de la salud mental como consecuencia del COVID 19 es evidente, y

faltan estudios que logren establecer una relacion entre diferentes factores estresantes y la
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presentacion de la patologia; un aspecto primordial en la atencion médica debido al impacto de la
salud mental en el bienestar del paciente, los familiares y la comunidad en general. Es decir, la
investigacion del tema planteado generard conocimiento al estudiante y al profesional en salud
para el abordaje de las patologias asociadas a la salud mental, teniendo en cuenta que la prevencién
ayuda a minimizar los factores de riesgo y a consolidar los factores protectores; de la misma
manera, brinda bases para futuros temas de investigacion, que logren impactar en las normativas
0 procesos clinicos y con ello mejorar la salud mental.

Por lo anterior, resulta de gran interés conocer las enfermedades mentales asociadas al ingreso
en UCI por COVID-19, para poder repensar las estrategias de prevencién, intervencion y planear
tratamientos posteriores; por lo cual es necesario contar con evidencia que permita orientar estos
esfuerzos, a través de la pregunta ¢ Qué evidencia hay disponible sobre la presentacién de ansiedad
y depresion en pacientes con COVID-19 en las unidades de cuidado intensivos?

Es asi, cdmo se desarrolla la siguiente revision de alcance, con el objetivo de determinar el
efecto de la hospitalizacion en unidad de cuidados intensivos por COVID 19 sobre la presentacion
de ansiedad y depresion. Esta revision de alcance refleja la evidencia en la literatura, para ayudar
a investigaciones y propuestas de intervencion futuras, que brinden una atencién integral y con
ello, generar un impacto en la atencion del paciente por parte de los estudiantes y profesionales en
salud, sobre la prevencion y el abordaje de la enfermedad mental como secuela de la enfermedad

organicay el factor estresante como la estancia en UCI.

METODO
Preguntas de revision

La pregunta de investigacion para la siguiente revision es: ;Qué evidencia hay disponible sobre
la presentacién de ansiedad y depresién en pacientes con COVID-19 en las unidades de cuidado
intensivos? Y se incluyen sub-preguntas sobre: ¢Cuales son las caracteristicas de la evidencia
disponible sobre la presentacién de ansiedad y depresion en pacientes con COVID-19 en las
unidades de cuidado intensivos?, ;Qué factores estan asociados al desarrollo de ansiedad y/o

depresion en este contexto?
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Disefio de protocolo
El proposito de esta revision es hallar, describir y resumir los datos sobre la presentacion de

ansiedad y depresion en pacientes hospitalizados por COVID 19 en unidades de cuidado intensivo
y sintetizar y resumir la evidencia disponible. Como metodologia se eligié una revision de alcance
para mapear sistematicamente la literatura disponible sobre el tema, identificando los factores
asociados, conceptos clave y fuentes de evidencia; se llevara a cabo de acuerdo con la metodologia
JBI para revisiones de alcance (6).

Criterio de elegibilidad

Se eligen dentro de los criterios de elegibilidad, siguiendo el esquema marco de participante,
concepto y contexto (PCC) sugeridas para las revisiones de alcance. Se incluiran estudios, articulos
y publicaciones en espafiol e inglés, de caracter cuantitativo, cualitativo y mixto que se hayan realizado y/o
publicado desde la aparicion de la enfermedad por COVID-19 hasta el cierre de la busqueda de informacion
(mayo 2022).

Participantes
Entre los criterios de inclusidn se encuentran en el marco de participantes, estudios que incluyan
adultos mayores de 18 afios que hayan cursado con enfermedad por COVID-19; se excluyen nifios

y gestantes.

Concepto

La presente revision de alcance incluye los articulos que evidencian el desarrollo de ansiedad
y/o depresion durante la hospitalizacion por COVID-19; definidos como:

Ansiedad: Sensacion de aprension difusa, desagradable y vaga, a menudo acompafiada de
sintomas vegetativos como cefalea, diaforesis, taquicardia, opresion toracica, malestar epigastrico
e inquietud (7).

Depresion: Alteracién del estado de animo caracterizado por sintomas que incluyen: cambios
en el apetito y el peso, en el suefio y la actividad, falta de energia, sentimientos de culpa, problemas

para pensar y tomar decisiones, y pensamientos recurrentes de muerte o suicidio (7).
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Contexto

Se incluirdn estudios, articulos y publicaciones sin distincién de caracteristicas culturales,
ubicacion geografica o intereses raciales. Solo se incluirdn estudios que abordan la presentacion
de ansiedad y depresion desarrollada en contexto durante o después de la hospitalizacion en

unidades de cuidados intensivos.

Fuentes de informacion
Esta revision de alcance considerd articulos online y tesis con disefios de tipo experimental
como ensayos clinicos y ensayos aleatorizados y estudios de tipo observacional, tanto analiticos

como descriptivos.

Estrategia de busqueda

Durante el inicio de la busqueda se realiz6 de manera libre para conocer la extension del tema
y asi poder generar una delimitacion, que abarca tres conceptos principales, ansiedad/ depresion,
COVID-19 y unidad de cuidados intensivos.

Luego se realizé una busqueda sistematica de articulos cientificos publicados desde la aparicion
de la enfermedad por COVID-19; utilizando la combinacion de términos y palabras mesh, en
idioma espafol e inglés, en los registros PubMed, Scopus, Scient Direct, Cochrane Database for
Systematic Reviews y Google académico, y se potencid buscando manualmente en la bibliografia
de los articulos incluidos. En el material adicional (Anexo 1) se muestran todas las combinaciones

de palabras empleadas para la basqueda.

Seleccidn de estudio/fuente de evidencia

Posterior a la blsqueda, las citas identificadas se comparan y se cargaran en el gestor
bibliografico EndNote para eliminar duplicados. Después de esto, dos revisores encargados,
examinaran los resimenes para evaluar cada articulo segun los criterios de inclusién. Las fuentes
relevantes se recuperaran en su totalidad y los detalles de sus citas se importaran al Sistema JBI
para la gestion, evaluacion y revision unificadas de la informacion (JBI).

Por ultimo, el texto completo de los estudios seleccionados seré evaluado en detalle por otro de
los autores, quien no participa en la parte inicial del proceso para evitar sesgos. Los desacuerdos

que se presenten entre los revisores durante la elaboracion de la revision de alcance se resolveran
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con un revisor adicional; el tutor de la revision en curso. El proceso y los resultados de la busqueda

se dejaran esquematizados en el diagrama de flujo tipo PRISMA (Ver anexo 2).

Extraccion de datos
Los datos se extraeran de los estudios a traves de una version modificada del instrumento de
extraccion de datos JBI (6). Se obtuvo de cada articulo detalles de la publicacién como autores,
afio, titulo del articulo y revista de publicacion; asi mismo, el tipo de disefio, poblacion estudiada

y detalles de resultados.

Evaluacion de la evidencia
Dentro de la metodologia JBI, la evaluacion no es obligatoria para las revisiones de alcance.
Sin embargo, se uso la metodologia de evaluacion de ensayos clinicos CONSORT y STROBE

para disefios observacionales, para dar mayor confiabilidad a la presente revision.

Analisis y presentacion de datos

Los autores hacen la presentacion de datos por medio de tablas donde se expone la investigacion
sobre este tema. Estos datos extraidos responden a las preguntas planteadas al inicio de la revision,
asi mismo se hacen comentarios tedricos para ampliar y documentar la informacion encontrada.
En estos resultados se podra evidenciar el cumplimiento del objetivo planteado y de la pregunta

de investigacion.

RESULTADOS

Evidencia disponible sobre la presentacion de ansiedad y depresion en pacientes con COVID-
19 en las unidades de cuidado intensivos

Se hizo una seleccién de las fuentes de evidencia, en total se incluyeron en la revision 20
articulos. El proceso de tamizacion se representa en el grafico PRISMA (ver imagen 1); vy el
resumen de la identificacion de los trabajos encontrados se muestra en la Tabla 1 donde se
registraron el autor, el pais y afio donde se realiz0 la investigacién, la metodologia utilizada, tipo

de articulo, muestra y periodo de seguimiento; variables que ayudan a responder los objetivos
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sobre qué evidencia hay disponible y sobre las caracteristicas de estas; que se complementaran con

la evaluacion de la evidencia de acuerdo a las guia CONSORT y STROBE.

Imagen 1: Grafico Prisma para seleccidn de evidencia
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Fuente: Elaboracién propia

Se encontraron 20 articulos de revision, de ellos el 25% corresponde a estudios experimentales
tipo ensayos clinicos y el 75% a estudios observacionales. De los estudios observacionales el 40%
son estudios analiticos y el 60% son disefios de tipo descriptivos. Tiene una evaluacion minima
durante el primer mes de presentado el evento y un seguimiento maximo de 1 afio. Las muestras
de los estudios oscilaron entre 30 a 890 participantes, con una media promedio de 100
participantes.

El 65% de los articulos se produjeron en Europa, siendo Espafia con mayor produccion en el
tema con 6 articulos (30%), seguido por lItalia, Francia y los paises bajos. Entre los paises de
América se produjeron un 15% de articulos de los cuales 2 en Latinoamérica (Pert y Brasil) y 1
en Estados Unidos. Por Gltimo, Asia esta representado por Turquia 3 articulos (15%) y en Africa
por Marruecos 1 articulo (5%).

Con relacion al afio de publicacidn, un 50% se realizaron en el 2020; es decir reciente al inicio
de la pandemia por SARS-COV2 y el otro 50% en el 2021. Al término de la basqueda no se

evidenciaron publicaciones del afio en curso.
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Tabla 1. Resumen identificacion de evidencia

Autor Afo Disefio del estudio Pais Muestra Periodo

Ensayos Clinicos

Kupeli et al 2021  Ensayo Clinico cohorte prospectivo Turquia 62 3 meses
Heesakkers et al 2022  Ensayo Clinico cohorte prospectivo Paises bajos 246 1 afio
Longueville 2022  Ensayo Clinico cohorte prospectivo Francia 100 1 afio
Furlan et al 2022  Ensayo Clinico cohorte prospectivo Brasil 210 1 afio
Wiertz et al 2021  Ensayo Clinico cohorte prospectivo Paises bajos 60 1 afio

Estudios observacionales

Morin et al 2021 Estudio de cohorte prospectivo Francia 142 4 meses
Dominguez et al 2021 Estudio de cohorte prospectivo Espafia 42 2 meses
Kebapci et al 2021 Estudio de cohorte prospectivo Turquia 50 6 meses
Nevile et al 2022 Estudio de cohorte prospectivo EE. UU. 132 6 meses
Vassaliniet al 2021 Estudio de cohorte prospectivo Italia 115 3 meses
Perez et al 2022 Estudio de cohorte prospectivo Espafia 125 4 meses
Damico et al 2021 Estudio transversal Italia 100 1 afio
Chadli et al 2021 Estudio descriptivo Marruecos 41 6 meses
Osorio et al 2021 Estudio descriptivo Peru 32 1 mes
Turan et al 2021 Estudio retrospectivo Turquia 892 1 mes
Piras et al 2022 Estudio retrospectivo Italia 15 3 meses
Taboada et al 2022 Estudio prospectivo Espafia 242 2 meses
Ezzendine et al 2022 Estudio transversal Espafia 59 2 meses
Valvelde et al 2022 Estudio transversal Espafia 41 4meses
Pinedo et al 2022 Estudio prospectivo Espafia 115 6 meses

Elaboracion propia

Caracteristicas de la evidencia disponible sobre la presentacion de ansiedad y depresion en
pacientes con COVID-19 en las unidades de cuidado intensivos

Para la evaluacién de las caracteristicas de los articulos incluidos en la presente revision de
alcance se utiliz6 la guia CONSORT para los ensayos clinicos y la guia STROBE para los estudios
observacionales.

La guia CONSORT cuenta con 6 parametros generales que incluye titulo y resumen,
introduccién, métodos, resultados, discusion y otros; que suman 25 subparametros en total. Por
cada articulo, se evalué el cumplimiento de cada parametro, obteniendo un porcentaje de

cumplimiento en general de 72.11%. (Ver anexo 2: Tabla valoracion ensayos clinicos)

La variable con un porcentaje del 100% es el de introduccion, en donde especifican los
antecedentes y el objetivo del ensayo clinico; y el item con menor porcentaje observado fue el de

Titulo y resumen con un porcentaje de cumplimiento del 50%; en esta categoria, la caracteristica
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faltante fue la identificacion como un ensayo clinico o ensayo aleatorizado en el titulo, el cual solo
un articulo cumplié. Seguido de la discusion (53.3%), en donde ningun ensayo cumplio la
caracteristica de posibilidad de generalizacion. Las variables métodos, resultados y otros estan por
encima del 60% de cumplimiento, se evidencio afectacion de las variables en relacion con la
aleatorizacion. (Ver tabla 2)

Los estudios observacionales se evaluaron con la guia STROBE que cuenta igualmente con 6
pardmetros similares a la guia CONSORT y con 22 subparametros. El porcentaje promedio de
cumplimiento de los estudios observacionales evaluados fue del 79%. Todos los estudios
estuvieron por encima de 60% de cumplimiento y un maximo de 94%. El item de introduccion
obtuvo el mayor porcentaje, es decir se cumplié a 100% en todos los estudios y el de menor
cumplimiento fue el de titulo y resumen (57%), puesto que s6lo 2 articulos dentro del titulo
incluyeron la identificacion del tipo de estudio, seguido de financiamiento (60%) debido a que 6
articulos no especificaron si tuvieron o no algun tipo de ayuda econémica. Las variables de

métodos, resultados y discusion tuvieron un cumplimiento por encima del 80%. (Ver tabla 3)

Tabla 2. Evaluacion de ensayos clinicos Tabla 3. Evaluacion de estudios
Método CONSORT observacionales Método STROBE
Variable % Variable %
Titulo y resumen 50% Titulo y resumen 57%
Introduccién 100% Introduccién 100.00%
Métodos 60% Métodos 84%
Resultados 76% Resultados 88%%
Discusién 53% Discusion 83%
Otros 93% Otros 60%
Total 72% Total 79%

Fuente: elaboracidn propia

Factores asociados al desarrollo de ansiedad y/o depresion
Se revisaron los articulos y se establecieron las variables en comun estudiadas por los diferentes

autores, se realizo la division entre variables epidemioldgicas y variables clinicas en relacion con
la unidad de cuidados intensivos. En la siguiente tabla se presentan las variables mencionadas con

su respectivo analisis. (Ver tabla 4)
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Tabla 4: Variables clinicas y epidemioldgicas estudios sobre ansiedad y depresion en pacientes con COVID 19 post estancia en UCI
Variables epidemioldgicas

Variables Clinicas

Escala Edad Media | Duracién
Autor Resultados evaluacion Media Sexo IMC UcCl Coomorb. VM OTROS
Prevalencia de ansiedad fue del 37,1% (23 Media de
pacientes), y de depresion fue del 43,6% (27 57,1  Relacion M/F APACHE Il
Kupeli et al pacientes). Escala HADS | afios. 20/42 SD SD SD SD 29,3+0,4.
El 17,9 % (44/246) reportaron sintomas de
Heesakkers ansiedad y el 18,3 % (45/246) de depresion 1 afio 61,2 Hombres IMC >
etal después del tratamiento en la UCI por COVID-19 Escala HADS | afos 71,5% 28.0 | 18,5dias 23.6% 81.5% SD
Prevalencia 2,56% depresion (1,16% de depresion
severa), 8,14% de trastorno de ansiedad 55,7
Furlan et al generalizada. Escala HADS | afios Mujeres51,5%  SD | 13,62 dias SD 43% SD
IMC >
Los pacientes post-UCI con COVID-19 muestran  Sintomas auto 59,9 25, en
Wiertz et al sintomas fisicos y de ansiedad. informados afios Hombres 75%  83% 15 dias 80% 85 % SD
94 pacientes se observaron ansiedad, depresion en
23% y 18% respectivamente. Al mes del alta
hospitalaria se obtuvo una puntuacion con Escala HADS,
mediana en la escala HAD de 12 RIQ, medianaen Inventario de IMC >
el HADD de 7 RIQ (4-9) y en el HADA de 4 RIQ  Depresion de 60.9 Hombres 28.8 50
Morinetal (2,75-7). Beck afios 57.9% (5.6) 9 dias 47.1%, pacientes SD
Al mes del alta, el 12% de los pacientes tenian
Dominguez resultados compatibles con ansiedad y el 20% 65 Hombres
etal tenian resultados compatibles con depresion. Escala HADS | afios 69,7% SD 245 dias SD SD SD
Visitas virtuales
Kebapci et Las VPV redujeron los niveles de ansiedad de Face Anxiety 67,3 Hombres ver disminuyen
al todos los pacientes y familiares. Scale y HADS | afios (64%) SD 11,3 dias 52% correlacion ansiedad.
La ansiedad, la depresion, y la funcion cognitiva
no fueron significativamente diferentes de la 59 IMC >
Nevile et al poblacidon general de EE. UU. PROMIS-29 afios  Mujeres,42.4% 29 6 dias 54.6% 36.10% SD
Duracion de la hospitalizacion y tratamiento de Egs\f;g?ggfa
cuidados intensivos no asociados con el desarrollo IMC>a predictivo segtin
Vassaliniet depresivos. 14,8 % de la muestra (N = 17) recibio  Cuestionario 57 30,5 modelo regresion
al un diagndstico de depresion basado en PHQ-9. (PHQ-9). afios Hombres 54%, (4%) 15 dias 13% SD PHQ-9.
Los sintomas de ansiedad (HAD-A) a los dos
meses se relacionan con la recuperacion fisica Hombres IMC
Pérez et al posterior. Escala HADS | 61.77 60,5% >31,86 | 20,06 dias SD 16,35 dias SD
. . . ., A < ejercicio >
Las puntuaciones medias ansiedad y depresion probabilidad de
fueron (5,1 a 3,8), (6,9 a 3,7). Prevalencia de 43,9% DM, depresion (AOR =
Damico et ansiedad (HAD > 8) y depresion (HAD > 8) fue 34,1% HTA, 2,57) y ansiedad
al (23,2 %) (25,6 %) y (n = 38, 44,2%). Escala HADS SD SD SD SD 4,9% Asma 12,2% (AOR = 3,19).
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Chadli et al

Osorio et al

Turan et al

Piras et al

Taboada et
al

Ezzendine
etal

Valvelde et
al

Pinedo et al

El 12,2% depresion moderada, el 2,4% depresion
severa, el 14,6% ansiedad leve a moderada, el
12,2% ansiedad severa

Relacion directa y significativa entre la variable
Apoyo familiar y nivel de depresién de los
pacientes objeto de estudio.

Trastornos neuropsiquiatricos asociada con los
resultados negativos de la enfermedad, p < 0,001
y ventilacion mecanica (p < 0,001). Pacientes
diagnosticados mayor frecuencia depresion (19,1
%) y ansiedad (11,2 %)

66,7% de los participantes presento valores leves
0 moderados de ansiedad y depresion. Tras el alta,
el 86,7% paso a valores normales.
Ansiedad/depresion  (37,7%). Las mujeres
refirieron més problemas (53,6 vs .24,2%, p <
0,001). Necesidad de ventilacion mecénica se
asocia con ansiedad/depresion (68,2 vs 33,5%, p =
0,002).

En el cuestionario EQ-5D-5L hasta el 73% de los

pacientes refirieron niveles de ansiedad o
depresion

Después de tres meses, el 84% tienen sintomas
persistentes, siendo las mas frecuentes
depresiones/ansiedad, y tienen peores

puntuaciones en SF-36.

Ansiedad y depresion presente en un 34,7% de los
pacientes a los 6 meses del alta hospitalaria. La
ansiedad es més prevalente que la depresién, con
medias de 4,27 y 3,51, respectivamente

Escala HADS

Escala de Likert

Valoracion
médico
psiquiatra

Cuestionario
PHQ-4

Escala EQ-5D-
3L

Cuestionario
EQ-5D-5L

Cuestionario SF-

36.

Escala HADS

55
afos

SD

55,6
afos.

56,4
afios

66,07
afos

60

afios

64,39
afos

63
afios

Relacion M/F
1,05

SD

Hombres 46,2
%

Hombres 80%

Hombres
43,2%

Hombres
66,1%,

Hombres
66,1%

Hombres
75,65%

SD

SD

SD

SD

IMC 2
30:13

IMC >
29,2

SD

IMC >
25,0
86%

8,42 dias

SD

SD

64 dias

13,00 dias

16 dias

27,49 dias

17,1 dias

SD 14%

SD SD

38% 11%

SD 73,3%
50,0%) 70,5%

SD SD
89,8% 22,4 dias
> 50% SD

SD

Apoyo familiar
disminuye ansiedad

SD

Falta de apoyo

familiar y

aislamiento.

Media APACHE II
13,09 (4,52)

SD

SD

SD

***HADS Escala Hospitalaria de Ansiedad y Depresiéon, IMC: indice de masa corporal, VMI ventilacién mecanica invasiva, Cuestionario de Salud del Paciente (PHQ-4), UCI
unidad de cuidados intensivos, M/F relacién masculino y femenino, SD sin datos, Enf. Enfermedad, DM Diabetes mellitus, HTA Hipertension arterial, AOR razon de
posibilidades, APACHE Acute Physiology and Chronic Health disease Classification System.
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El analisis de esta informacion muestra lo siguiente; se encontraron 3 variables epidemiologicas
en la mayoria de los articulos, tales como edad media, relacion sexo y media de indice de masa
corporal. La edad media minina se establecio en 55 afios y maxima en 67, 3 afios, en cuestion de
género en 12 articulos (60%) predomino el sexo masculino y el indice de masa corporal fue
relacionado en torno al sobrepeso y obesidad.

Con respecto a las variables clinicas, se establecieron 3 aspectos en comun, la duracion de
estancia en la unidad de cuidados intensivos, el porcentaje de pacientes con comorbilidades
asociadas y el requerimiento de ventilacion mecénica; en algunos articulos con informacion sobre
el porcentaje de pacientes con requerimiento del soporte ventilatorio y en otros se relaciona los
dias del requerimiento del soporte. En la casilla otros, se relacionaron variables importantes para
cada articulo que no eran compartidas por los demas estudios, tales como clasificacion APACHE,
aislamiento, falta de apoyo familiar, ejercicio y visitas virtuales.

Se evidencia una estancia en UCI minima en uno de los articulos de 6 dias y maxima en 64
dias; en 11 articulos (55%) fueron reportadas comorbilidades, entre ellas Hipertension arterial,
Diabetes, enfermedades renales y pulmonares. En el 60% de estudios se evidencia el uso de
ventilacion mecénica en los pacientes.

A partir del analisis de las variables, se encontraron 11 articulos (55%) que establecen una
relacion entre la presentacion de ansiedad y depresion en pacientes con COVID 19 tras la estancia
en la unidad de cuidados intensivos y diferentes factores. En la siguiente tabla se hace una relacion
de estos articulos y la explicacion con la variable relacionada. (Ver tabla 5)

Tabla 5: Variables asociadas a la presentacion de ansiedad y depresion en la poblacion objeto

Autor Factor asociado Relacién encontrada
A mayor edad y puntuacion APACHE; la ansiedad y la depresion disminuyeron (p <
Kupeli et al Edad, APACHE 0,05).
A mayor edad més probabilidades de depresion (AOR = 8,2, IC del 95 %:) y ansiedad
(AOR = 3,26; IC del 95 %:)) y en la disminucion del nivel de ejercicio mas

Damico et al Edad, Ejercicio probabilidad de mostrar sintomas de depresion y ansiedad.
Relacion inversa entre uso de ventilacion mecanica con ansiedad y depresion, 50 con
Morin et al VM VMl y de ellos 13 (26%) presentaron ansiedad y 9 (18%) presentaron depresion.

La diferencia en los niveles de ansiedad de los pacientes apoyados ventilados con
método invasiva y no invasiva fue de (p < 0,001), no hubo diferencia estadisticamente
significativa. Pero si hubo disminucién significativa en todos los pacientes después de

Kebapci et al VM, aislamiento sVPV evitando asi el aislamiento.
VM y resultado negativo Aumento de ansiedad y depresién asociados con resultados negativos de la
Turan et al de enfermedad enfermedad, p < 0,001 y ventilacién mecénica (p < 0,001).
Mujeres, mayor ansiedad/depresion (53,6 vs. 24,2%, p < 0,001). Los pacientes que
Taboada et necesitaron ventilacion mecanica mayor ansiedad/depresion en pacientes con VM

al VM, Sexo femenino (68,2 vs. 33,5%, p = 0,002)
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Vassaliniet Condicién psiquiatrica  Depresion tras coronavirus multifactorial, involucrando factores organicos,
al previay sexo femenino  psicolégicos y sociales, condiciones psiquiatricas previas y el sexo femenino.
Apoyo familiar se tiene una media de 1.97, una mediana de 2 puntos, representando
un 50% de los datos determiné correlacion moderada, positiva entre acompafiamiento
Osorio etal Acompafiamiento familiar familiar y depresion.

Piras et al
La ansiedad se vinculd con la soledad sufrida en el hospital por la imposibilidad de

reunirse con seres queridos y la dificultad de comunicarse con ellos.
Acompafiamiento familiar
Se encontrd una correlacién positiva entre la ansiedad y la estancia en cuidados
Estancia en UCI, resultado intensivos (p = 0,005), y entre depresion y resultado PCR negativo tardio > 30 dias
Chadlietal tardio dio de prueba PCR (p=0,006).

Ezzendine et Relacion presencia de ansiedad y depresion asociada a enfermedad viral por COVID
al Enfermedad viral 19, similar a otras enfermedades virales causadas por el SARS-CoV

***\/M Ventilacion mecanica, sVPV visitas virtuales estructuradas, PCR reaccién en cadena polimerasa, UCI unidad
de cuidados intensivos, IC intervalo de confianza, AOR razén de posibilidad.

Fuente: elaboracion propia

A partir de lo anterior, se encuentran los siguientes hallazgos; el 20% (4) se relaciona con el
requerimiento de soporte ventilatorio invasivo, el 10% (2) con mayor edad, en el 15% (3) con
aislamiento o poco acompafiamiento familiar, una presentacion mayor en sexo femenino 10% (2).
Se asocid en un 35% otros factores, entre los que se encuentran clasificacion APACHE (1),
disminucion del ejercicio (1), resultado negativo de enfermedad (1), condicidn psiquiatrica previa
(1), estancia en uci (1), resultado tardio de PCR (1) y enfermedad viral (1).

Continuando con la evidencia, en las siguientes tablas 6 y 7, se presentan hallazgos de articulos

diferentes al planteamiento anterior.

Tabla 6: Estudios con evidencia de ansiedad y depresion sin establecer relacion con algun factor

Heesakkers et al Evidencia ansiedad y depresidn, no realiza correlacion clinica con algun factor.
Evidencia ansiedad y depresidn, pero no hubo ninguna sefial asociacion significativa entre
Sin relacién con  la gravedad clinica en la fase aguda de la infeccion por SARS-CoV-2 y el deterioro
Furlan et al alguna variable  neuropsiquiatrico.

Wiertz et al Evidencia ansiedad y depresidn, no realiza correlacion clinica con algun factor.

La ansiedad y depresion pueden persistir mas a largo plazo que la limitacion fisica,
Pérez et al requiriendo una evaluacion multidisciplinar, No establece relacidn con factores asociados.
Pinedo et al Evidencia ansiedad y depresidn, no realiza correlacion clinica con algun factor.

Tabla 7: Estudios que no evidencian aumento de ansiedad y depresion en la poblacién objeto
La media  del HAD del estudio indica la  ausencia  de

Dominguez et al Ausencia de ansiedad y depresion.
Nevile et al ansiedad y Posterior al evento peor funcién fisica, pero ansiedad y depresion similar en
depresion comparacion con las de la poblacion general de EE. UU
No encontramos grandes diferencias de puntuacion en las distintas dimensiones entre
Valverde et al los grupos de UCI y planta.

Fuente: Elaboracion propia
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De acuerdo con lo analizado en las tablas 6 y7 se puede afirmar que el 30% de los articulos
evidencia la presentacion de ansiedad y depresion en la poblacidn objeto, pero no realizan ninguna
asociacion con alguna de las variables clinicas y epidemioldgicas.

Y por ultimo, se deja expresado en la tabla 7, que el 15% de los estudios realizados evidencian
la presentacion de ansiedad y depresion, sin embargo, consideran no estan asociadas con la
poblacién objeto, por el contrario, establecen unas cifras similares a ansiedad y depresion de la

poblacion en general.

ANALISIS Y DISCUSION

En relacién a la evidencia disponible sobre la presentacion de ansiedad y depresion en pacientes
con COVID-19 en las unidades de cuidado intensivos, se encuentran 20 articulos, en contraste en
una busqueda general sobre salud mental, COVID-19 y unidad de cuidados intensivos, arroja una
evidencia aproximada de 76000 articulos, es decir un porcentaje extremadamente mayor; puesto
que abarca el compromiso en la salud mental en diversos contexto, tales como de los trabajadores
de salud de las unidades y el abordaje de los cuidados de UCI durante la pandemia, excluyendo el
sujeto de la presente revision; que son los pacientes.

Sin embargo, las diferencias en los hallazgos de busqueda se basan en las manifestaciones
inmediatas sobre la salud mental que generé la pandemia en los trabajadores en salud, mas adn en
los empleados en UCI, como lo explica Zhen et al (8), quien refiere en su trabajo que las posibles
causas de ansiedad y depresién del equipo de salud se asoci6 al miedo a exposicién directa de la
enfermedad, la incertidumbre de propagar la infeccion en el sitio de trabajo y en el hogar y la
constante experiencia de pérdida de vidas a causa de la enfermedad, es decir el estrés agudo
generado por situaciones de elevada carga emocional, entre otras; causando problemas
psicosociales entre el personal en dichos entornos, generando una necesidad urgente de
implementar estrategias de abordaje y prevencion especifica para los profesionales de la salud con
el fin de prevenir y aminorar consecuencias a mediano y largo plazo; justificando asi la cantidad
de estudios encontrados para poder dar recomendaciones basadas en la evidencia.

Por el contrario, el estudio de la afectacion de la salud mental directamente en los pacientes en
UCI a raiz de la enfermedad por COVID-19 se ha visto limitada, inicialmente por la dificultad de

la evaluacion y aplicacion de escalas de ansiedad y depresion en el paciente critico y segundo por
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la manifestacion y evidencia de la sintomatologia posterior al egreso hospitalario, 1o que hace
perder contacto con pacientes y aumenta la reticencia de las personas para participar. (9,10)

Con respecto a esto Ultimo, sobre la demora para la evaluacion del efecto en la salud mental,
también justifica la relacion en los afios de publicacion de articulos, la mitad durante el 2020 y la
otra mitad en el 2021, sin evidencia hasta el momento de publicaciones en el 2022, que en la
reflexion realizada podrian estar en curso y aun sin publicar.

Por otra parte, en nuestros hallazgos se demostr6 la mayoria de las publicaciones en Europa,
mas de la mitad en relacion con otros continentes como América, Asia y una escasa participacion
de Africa. Hallazgos que son compatibles con cifras de investigacion a nivel mundial, como lo
manifiesta Botero et al (11) en su revision” Investigacion y ensayos clinicos jEn qué vamos?”
concluyendo que: “la investigacion clinica mas representativa por continente es: EE. UU por
América del Norte; Brasil por América Latina; Alemania, Francia y Espafia por Europa; China y
Corea por Asia; el continente africano no posee algln pais que presente un nimero de estudios
importantes a nivel mundial”. Es decir, se sigue conservando la relacion a nivel de investigacion,

y la salud mental no fue la excepcion en este caso.

En respuesta a la sub-pregunta sobre las caracteristicas de la evidencia disponible sobre la
presentacion de ansiedad y depresion en pacientes con COVID-19 en las unidades de cuidado
intensivos, posterior a la presentacion de las tablas se demuestra un alto nivel de evidencia en
ambos tipos de estudio (experimentales y observacionales) por encima de un 70%, lo que
refuerza la calidad del estudio realizado. De acuerdo con Segnini et al (12), la valoracion de la
evidencia con las listas STROBE y CONSORT suponen una guia, para que quien lee el articulo
sea capaz de verificar si los estudios se encuentran libres de sesgos y si pueden ser inferidos en
validez interna y externa, en este caso se puede demostrar que se tiene un verdadero interés por
incluir en la revision articulos con un nivel de calidad adecuado.

Por otro lado, como expresa Alegre del Rey (13), en su estudio; Incorporar la evidencia en
tiempos del COVID-19 para tomar buenas decisiones clinicas no significa paralizarse cuando no
se cuenta con evidencia de alto nivel, sino actuar segun la mejor evidencia cientifica que haya
disponible aun cuando sea de nivel bajo, realizando una lectura critica y detectando los sesgos
que fue lo que se logro realizé en nuestra investigacion. Es decir los estudios incluidos se

caracterizan por un nivel de evidencia adecuado, con cumplimiento de requisitos minimos de
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acuerdo con el tipo de estudio seleccionado, permitiendo con ello aplicar la evidencia actual en
pro de mejorar la salud mental de los pacientes con COVID 19 en las unidades de cuidado

intensivo.

Por ultimo, acerca de los factores asociados al desarrollo de ansiedad y/o depresion, el 75% de
los estudios evidenciaron el aumento de la incidencia de la enfermedad mental en la poblacion
objeto, aunque el 20% de ellos no establecieron una relacion con algun factor. Se realizé un anélisis
de acuerdo con el tipo de articulo y se logra establecer que esta falta de relacion se puede atribuir
a que los estudios realizados no tienen un enfoque directo sobre la salud mental, sino las
consecuencias y efectos en general en la salud y las secuelas del COVID 19, por lo tanto la salud
mental formo una parte de los estudios pero no fue el objetivo inicial de éstos, dejandolo asi como
hallazgos incidentales.

En los articulos que se documentaron factores relacionados que aumentaron la incidencia de
ansiedad y depresion (55%), se demostrd que el requerimiento de soporte ventilatorio invasivo,
la mayor edad, el aislamiento o poco acompafiamiento familiar, y el sexo femenino juegan un
papel importante y no se menosprecian otros factores tales como la clasificacion APACHE, la
disminucion del ejercicio, el resultado negativo de enfermedad, la condicidn psiquiatrica previa,
el tiempo de estancia en UCI, el resultado tardio de PCR y la fisiopatologia del virus. Sin
embargo, aunque se evidencian y relacionan; los primeros factores son caracteristicas generales
que en otro contexto también aumentan la incidencia de presentacion de la enfermedad mental,
como lo expresa Farias et al (14) en su estudio, el cual evidencia que el sexo, la edad y la
hospitalizacidn son factores que inciden en la salud mental y no tienen en cuenta la enfermedad
por COVID vy la hospitalizacién en UCI, resultados similares a los del estudio de Pacheco et al
(15) el cual concluye que los pacientes internados tienden a presentar problemas de ansiedad
y depresion, sin diferenciar el tipo de hospital.

Asi mismo, cabe destacar que hay factores encontrados que logran establecer una relacion
mas especifica entre el COVID 19y la hospitalizacion en UCI, tales como el resultado negativo
de la enfermedad, el mayor tiempo de hospitalizacion en UCI debido al compromiso
multisistémico de la enfermedad, el resultado tardio de PCR y debido a la misma patogenia del
virus, sin embargo representan una muestra muy pequefia (20%), que se plantearia como nuevos

items de investigacion, para lograr incidir en ellos e impactar en la mejora de la salud mental.



Ansiedad y depresion en pacientes con covid-19 tras permanencia en UCI

En contraste, los estudios analizados que no encuentran una relacién entre la presentacion de
ansiedad y depresion y los pacientes con COVID 19 hospitalizados en UCI, tienen una limitante;
como ellos mismos dejan evidenciado en sus resultados y es que son estudios con una muestra
limitada y realizados su mayoria en un Gnico centro lo que justificaria estos hallazgos, sin embargo,
plantean una importante pregunta y punto de partida para iniciar a realizar estudios comparativos
especializados y enfocados en salud mental.

Para cerrar, es importante discutir que la ansiedad y depresion en pacientes con COVID 19 en
las unidades de cuidado intensivo es un problema de salud mental; en la basqueda de soluciones,
investigadores han realizado estudios sobre sus relaciones, desafortunadamente, los hallazgos
sobre este problema son limitados; sin embargo identificar los vacios de conocimiento en el tema
representa un punto de partida para conducir estudios futuros que contribuyan a disminuir la
incidencia de presentacion de la enfermedad mental y a mejorar la calidad de atencion. Estos vacios
de conocimiento ofrecen oportunidades de investigacion que involucran diferentes perspectivas

epistemoldgicas, métodos y poblaciones.

CONCLUSIONES

Existe poca evidencia acerca de los problemas de ansiedad y depresién en los pacientes con
COVID-19 tras su estancia en UCI, es decir se concluye que faltan estudios exhaustivos que
abordan la incidencia de problemas mentales en pacientes con COVID-19 después del ingreso en
la UCI; con un namero creciente de sobrevivientes de la UCI, es necesaria una mejor comprension
de los problemas posteriores relacionados con la salud mental.

En la poca evidencia encontrada, se cumplen con los requisitos minimos de calidad,
permitiendo asi aplicar la evidencia actual en pro de mejorar la salud mental de los pacientes con
COVID 19 en las unidades de cuidado intensivo.

Hay factores asociados que inciden en la presentacion de ansiedad y depresion, sin embargo
no son especificos para ser relacionados con la enfermedad por COVID 19 en el contexto de
hospitalizacién en UCI, lo que es un punto de partida para establecer investigaciones mas
especificas y comparativas sobre la salud mental.

Como revision de alcance se cumplié al evidenciar el tema estudiado en la literatura, y con
ello se sentaron las bases de las investigaciones existentes al presente para a partir de aqui

generar revisiones sistematicas con propuestas de intervencion futuras.
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Ansiedad y depresion en pacientes con covid-19 tras permanencia en UCI

ANEXOS

Anexo 1: Combinaciones de palabras empleadas para la busqueda

(((Covid-19) And ("Intensive Care Unit")) And (Anxiety Or Depression)) And (Patients)

Covid-19 And Anxiety Or Depression And "Intensive Care Unit" And Patient And "Clinical
Trials" AND NOT Professionals

Covid-19 And Anxiety Or Depression And "Intensive Care Unit" And Patient -Professionals

Covid-19 And “Unidad De Cuidados Intensivos” And Ansiedad O Depresion And Pacientes

Covid-19 And “Unidad De Cuidados Intensivos” And Ansiedad O Depresion NON
Profesionales en salud
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Anexo 2: Tabla valoracion ensayos clinicos CHECK LIST CONSORT

VARIABLE Kupeli et al | Heesak et al | Long & Peyne | Furlanetal | Wiertzetal Total

Tituloy resumen 50% 50% 50% 50% 50% 50,00%
Identificado como un ensayo aleatorizado NO NO Sl NO NO
Resumen estructurado del disefio, Sl Sl Sl Sl Sl
Introduccion 100% 100% 100% 100% 100% 100%
Introduccién antecedentes y objetivos Sl Sl Sl Sl Sl
Métodos 37,50% 50,00% 100,00% 62,50% 50,00% 60%
Descripcidn del disefio del ensayo Sl Sl Sl Sl Sl
Criterios de seleccion Sl Sl Sl Sl Sl
Las intervenciones con detalles suficientes NO Sl Sl Sl NO
Como se determind el tamafio muestral NO NO Sl Sl Sl
Aleatorizacion Método utilizado NO NO Sl NO NO
Mecanismo utilizado para implementar la
secuencia de asignacion aleatoria NO NO Sl NO NO
Quién generd la secuencia de asignacion NO NO Sl NO NO

Métodos estadisticos utilizados Sl Sl Sl Sl Sl

Resultados 100,00% 100,00% 0,00% 100,00% 80,00% 76,00%
Resultados para cada grupo Sl Sl NO Sl Sl

Fechas de reclutamiento y de seguimiento Sl Sl NO Sl Sl

Una tabla caracteristicas demograficas Sl Sl NO Sl Sl
Anélisis Resultados con otro andlisis Sl Sl NO Sl Sl
Todos los dafios (perjuicios) Sl Sl NO Sl NO

Discusién 66,67% 66,67% 0,00% 66,67% 66,67% 53,33%
Limitaciones del estudio, Sl Sl NO Sl Sl

Posibilidad de generalizacion NO NO NO NO NO

Interpretacion con los resultados Sl Sl NO Sl Sl

Otros 100,00% 100,00% 66,67% 100,00% 100,00% 93,33%
Registro NUmero de registro y nombre Sl Sl Sl Sl Sl

Donde puede accederse al protocolo Sl Sl NO Sl Sl

Fuentes de financiacion y otras Sl Sl Sl Sl Sl

75,69% 77,78% 52,78% 79,86% 74,44% | 72,11%
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Anexo 3: Tabla valoracién estudios observacionales

CHECKLIST STROBE

Four- |Domi|Kebap |Nevile | Vassa| Perez |Damic|Chad| Osor |Tura | Piras | Tabo |Ezzen| Valvel| Pined

VARIABLE Month |ngue | ciet | etal |liniet | etal |oetal{liet |ioet |net | etal| ada | dine | de et |oet al|Total
Titulo ¥ resumen 10084 | 5084 | 5084 5080 5P 50% S04 | 5000 | 0% | 5000 | 0% [10084a] 500 | 5084 | 5084 | 57%
Identificado estudio de tipo observacional 1 0 0 0 0 0 0 0 0 8] 8] 1 0 8] 0
Resumen estructurado del disefio, 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Introduccion 10084 | 10084 | 100846 [ 100% | 10004 | 100% | 10084 | 10084 | 100%0 | 1008-46] 100846 [ 10084 | 100%4 | 10084 | 10084 | 10084
Introduccion con antecedentes v obietivos 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Metodos 85%0 T4 | 8 8% T84 78% G7% | 10084 100% ] 8550 | 8950 [ 89%0 | 78% | T78% | 8554 | B4%
Disefio del estudio 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Marco, lugares v fechas relevantes 1 1 1 1 1 1 0 1 1 1 1 1 1 1 1
Participantes, criterior de elegibilidad, fuentes y metodos de
selecgion 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Variables de interés 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Para cada vanable de mteres, proporcione las fuentes de
datos v los detalles de los métodos de valoracid 1 1 1 1 1 4] 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Hesgos Q Q 1 0] Q Q 1 1 1 Q Q 9] 9] Q Q
Tamafio del estudio 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Variab les cuantitativas 1 i] i] 3] i] 1 0 1 1 1 1 1 1 1 1
Metodos estadisticos 1 1 1 1 1 1 0 1 1 1 1 1 0 0 1
Resultados 10084 | 8C8c | 8004 [ 100% | 8004 | 100% | 10084 | 85004 | 80% | 8084 | 8000 [ 10084] 80%0 | 8% | 10084 | 88%0
Descripcion numero de particip antes, diagrama de flujos 1 0 0 1 0 1 1 0 0 5] 5] 1 0 5] 1
Datos de caracteristicas participantes media v seguimiento 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Datos de evolucion, 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Andlisis Resultados de cualquier otro analisis realizado 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Resultados principales, estimaciones, fesgo 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Discusion T5% | 10804 | 10084 | 100% | 72% Ta2% D% | 5000 | 100% ) 10080 10050 | 7% | 7% | 100%0 | 75%40 | 83%
Resuma los hallazeos mas imp ortantes 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Discuta las limitaciones del estudio 1 1 1 1 1 1 0 0 1 1 1 1 1 1 1
Interpretacidn globalprudente de los resultados 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Discuta la generalizacion de los resultados del estudio. 9] 1 1 1 0 0 9] 0 1 1 1 9] 9] 1 0
Otros 10084 | 10084 | O 100% | 10084 8,70 P (10004 100% | 100%a] 10040 [ 10084] o P Pa | 60
Financiacion 1 1 0 1 1 0 0 1 1 1 1 1 0 o] 0

S4%h 5% | T84 58%0 S0P G1% 61% | 8000 | 88% | 80 | 8n | 94% | 4% | o68% | 6550 | T
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