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Antecedentes: la contribucién del virus a la patogénesis de la COVID-19 grave es todavia
controvertida. En este estudio evaluamos la asociacion entre la carga de ARN virico en plasma
y la respuesta inmunoldgica, las complicaciones y la mortalidad en pacientes COVID-19 criticos.

Métodos: estudio prospectivo de cohortes en 23 hospitales de Espafia. Se incluyeron pacientes
adultos (> 18 afios) con infeccidn por SARS-CoV-2 confirmada por laboratorio que fueron
ingresados en la unidad de cuidados intensivos entre el 16 de Marzo de 2020y el 27 de
Febrero de 2021. El ARN de la region 1 de la nucleocdpside (N1) del SARS-CoV-2 se cuantificd
en plasma recogido en las primeras 48 horas desde el ingreso, utilizando PCR digital. Los
pacientes se dividieron en tres grupos, dependiendo de su carga de ARN de N1: VIR-N1-Zero
(<1 N1 copias por mL), VIR-N1-Low (1-2747 N1 copias por mL), y VIR-N1-Storm (>2747 N1
copias por mL). La variable de desenlace primaria fue la mortalidad por cualquier causa a 90
dias tras el ingreso. Se evalud el odds ratio (ORs) para la variable de desenlace primaria
utilizando un andlisis de regresién logistica.

Resultados: 1068 pacientes cumplieron los criterios de inclusidn, de los cuales 117 tuvieron un
volumen de plasma insuficiente y en 115 faltaba informacion clinica clave. Se incluyeron 836
pacientes en el analisis, de los cuales 403 (48%) estaban en el grupo VIR-N1-Low, 283 (34%) en
el VIR-N1-Storm, y 150 (18%) en el VIR-N1-Zero. En total, los pacientes del grupo VIR-N1-Storm
presentaron la mayor gravedad: 266 (94%) de 283 pacientes recibieron ventilacién mecanica
invasiva (VMI), 116 (41%) desarrollaron fallo renal agudo, 180 (65%) sufrieron infecciones
secundarias, y 148 (52%) murieron en los primeros 90 dias. Los pacientes del grupo VIR-N1-
Zero fueron los menos graves: 81 (54%) de 150 recibieron VMI, 34 (23%) desarrollaron fallo
renal agudo, 47 (32%) sufrieron infecciones secundarias, y 26 (17%) murieron en los primeros
90 dias (OR para muerte 0-30, 95% IC 0-16—0-55; p<0-0001, comparado con el grupo VIR-N1-
Storm). 106 (26%) de 403 pacientes del grupo VIR-N1-Low habian muerto a los 90 dias (OR
para muerte 0-39, 95% IC 0-26—0-57; p<0-0001, comparado con el grupo VIR-N1-Storm).

Interpretacion: La presencia de una asi llamada tormenta virica se asocia con un aumento de la
mortalidad por cualquier causa en pacientes ingresados en la UCI por COVID-19 grave. Prevenir
esta tormenta virica puede ayudar a mejorar el prondstico. La presencia de una tormenta
virica puede constituir un marcador de enriquecimiento predictivo para el tratamiento con
antivirales o dispositivos de purificacidon destinados a retirar componentes viricos de la sangre.
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