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l. RESUMEN.

Introduccion. El 12 diciembre del 2019, SARS COV2, con origen en Wuhan, China, fue
anunciado por la Organizaciéon Mundial de la Salud como pandemia el 30 de enero del
2020. El primer caso detectado en México fue el 27 de febrero del 2020. En nuestro
hospital se han atendido 784 pacientes y 289 profesionales de la salud. Su transmisién
principal es por via aérea Las comorbilidades como factor de riesgo son: hipertension,
obesidad, diabetes, EPOC, tabaquismo, es importante esta informacién. Los signos y
sintomas de COVID-19, son variables, pero destacan, tos seca, cefalea, mialgias y
artralgias, anosmia, ageustia, disnea, diarrea, entre otras, los infectados pudieran
presentarse sintomatologia no comun, y no realizar el diagnéstico adecuado. Los
estudios diagnosticos principales son antigeno y reaccion en cadena de polimerasa
(PCR), los que son disponibles en nuestro medio. El tratamiento es dirigido de acuerdo
con la gravedad con la que se presente el infectado, y puede requerir desde analgesia,
hasta en casos graves ventilacion mecanica invasiva. No se ha descrito las
caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes con infeccion por SARS-CoV-2, que han
recibido atencién medica en este hospital, por lo que seria importante saber que
comorbilidades fueron méas prevalentes, que sintomatologia fue mas frecuente, en
cuantos de estos pacientes se necesitd intubar, para en un futuro tener una sospecha
mas dirigida hacia COVID-19.

Objetivo principal. Describir las caracteristicas epidemiologicas de los pacientes con
diagndstico para infeccion por SARS-CoV-2 atendidos en el Hospital Central Dr. Ignacio
Morones Prieto.

Metodologia. Estudio transversal descriptivo retrospectivo. Se incluyeron pacientes que
recibieron atencion médica por infeccion por SARS-CoV-2 entre 01 de marzo del 2020 y
31 de octubre del 2021 en el HC. Se consulto la base de datos epidemiolégica interna de
COVID-19 del Hospital. Se recabo y analizo la informacion: edad, sexo, comorbilidades,
sintomas, tipo de atencion, resultado de prueba confirmatoria de SARS-CoV-2, dias de
estancia hospitalaria, tipo de egreso, antecedente de vacunacion SARS-CoV-2.
Andlisis estadistico. Se incluyo a pacientes mayores de 18 afios de la base de datos
epidemioldgica. Se realizo analisis estadistico descriptivo. Las variables continuas se
analizaron mediante la prueba de Shapiro-Wilk para conocer el tipo de distribucién, y se
describié mediante su medida de tendencia central y de dispersion correspondiente. Las
variables categoricas se describieron mediante su frecuencia y porcentaje. Se realizo
analisis bivariado y multivariado para determinar las caracteristicas asociadas a
intubacion y mortalidad.

Conclusiones: Los pacientes con infeccion por SARS CoV2 fueron principalmente

mujeres, con edad de 41 afios, con comorbilidades como diabetes, hipertension,
enfermedad renal crénica y signos y sintomas mas frecuentes fueron: ataque al estado
general, tos, cefalea, disnea. Las pruebas diagnésticas que se realizaron con mas
frecuencia fueron mediante PCR. Los pacientes que se sometieron a intubacién fue el
8% y la mortalidad de 4%. En el caso de los pacientes con intubacion, las variables a
destacar fue disnea y cianosis; y para mortalidad, la variable fue intubacion.
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VI. ANTECEDENTES.

Los coronavirus habitualmente producen sintomas comunes de resfriado, pero 2
coronavirus, SARS-CoV (Severe Acute Respiratory Syndrome-coronavirus) y MERS-
CoV (Midle East Respiratory Syndrome-coronavirus), pueden ocasionar neumonia, falla
respiratoria y muerte. [1;2,5] La incidencia de SARS-CoV en 2002 y 2003 y MERS-CoV
en 2012 se observo la potencial transmision de nuevos coronavirus emergentes desde
los animales a los humanos. [3]

En las dos ultimas décadas, tanto como SARS-CoV y MERS-CoV han causado
epidemias con indices de mortalidad de hasta el 9.5 y 34.4%, aproximadamente,
respectivamente.[4]

La subfamilia de Coronavirinae es dividida dentro de cuatro géneros: alfa, beta, gamma,
y delta coronavirus, solo los dos primeros tienen capacidad de infectar a los humanos.

[6]

A finales del 2019, la infeccién por un nuevo betacoronavirus, actualmente nombrado
SARS-COV2, fue reportado en personas expuestas a un mercado en Wuhan, China,
donde se vendian animales vivos. Desde ahi, hubo una rapida propagacion del virus,
llevando a una pandemia de COVID-19. [7]

Estructura.

La longitud del genoma es menos de 30kb, tiene cuatro fragmentos de lectura abierta,
proteinas no estructurales (NEP) que codifican para la replicacion y proceso de
ensamblaje, proteinas estructurales incluyendo spike (S), envoltura (E),
membrana/matriz (M) y nucleocépside (N) y proteinas accesorias.[8]

Las primeras proteinas contienen aproximadamente el 65% del genoma viral. [9]

La proteina S es una proteina transmembrana que favorece la unién de la capsula viral
con el receptor de la enzima convertidora de angiotensina tipo 2, sobre la superficie
celular del hospedero. La proteina pico se integra de un receptor de union (S1) y una
subunidad de fusion de membrana celular (S2). [10] La proteina N se encarga de la
replicacion del ARN viral, formacion de virion y evasion inmune. La proteina
nucleocapside también interactla con la proteina no estructural tipo 3 y proteinas M. [11]
La proteina M el ensamblaje y la formacion de particulas virales, a través de la interaccion
con la nucleocépside y proteinas accesorias.[12]

El mas detallado componente del genoma del coronavirus es el dominio de union del
receptor, por la proteina spike.[13,14] Seis dominios de unidn aminoacidos son necesaria
por ataque al receptor ECA tipo 2. La secuencia del genoma de SARS-CoV2 en enero
del 2020 fue 96% idéntica al coronavirus del murciélago, 79% idéntico al de SARS-CoV
y 50% con MERS-CoV. [15]
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llustracion 1 ,Morfologia ultraestructural de los coronavirus

Fisiopatologia.

El SARS-CoV2 utiliza el mismo receptor que SARS-CoV, enzima convertidora de
angiotensina 2. [14,16] La subunidad S1 es dividido dentro de 2 dominios funcionales,
un dominio terminal N y un dominio terminal C. El dominio C terminal es el sitio de union,
el cual es clave para en la entrada del virus y el blanco de anticuerpos neutralizantes.
[17,18]

Similar a otros coronavirus, necesita de una serie de procesamiento proteolitico de la
proteina S para activar la ruta endocitica. Las proteasas del hospedero participan en la
escision de la proteina S y la entrada activa del virus, incluyendo la proteasa de serina
transmembrana tipo 2 (TMPRSS2), catepsina L y furina. [16,19]

Se ha apercibido que TMPRSS2 es altamente expresado en muchos tejidos y sitios del
cuerpo y es co-expresado con ECA2 en células de epitelio nasal, pulmones y ramas
bronquiales, lo cual es explica el tropismo celular de SARS-CoV2. [20]

La unidén de las células epiteliales en el tracto respiratorio comienza la replicacion viral y
la migracion abajo hacia la via aérea y entrada a las células del epitelio alveolar, en los
pulmones. La rapida replicacibn puede comenzar una gran respuesta inmune. El
sindrome de tormenta de citocinas causa el sindrome de diestres respiratorio, y la falla
respiratoria. [21]

Cambios histopatoldgicos acontecen principalmente en el pulmdén. Se ha observado dafio
alveolar difuso bilateral, formacion de membrana hialina, descamacion de neumocitos, y
depdsitos de fibrina, en pulmoén. Ensayos de inmunohistoquimica descubrieron antigeno
de SARS-CoV2 en la via aérea, epitelio bronquio alveolar y epitelio de glandula
submucosa, como neumaocitos tipo | y Il, macrofagos alveolares y membrana hialina. [22-
24]



Variantes principales.

Las variantes son clasificadas de acuerdo con la estirpe y elementos mutados. Son
distinguidos por la transmisibilidad, gravedad de la enfermedad y habilidad de evadir de
la inmunidad humoral. El incremento de la transmision es comprobado por la capacidad
de una variante de superar otras variantes y exhibir una alta tasa de reproduccion efectiva
y/o indice de ataque secundario con otras variantes circulantes. [25,26] La gravedad de
la enfermedad ha sido evaluada, utilizando la mortalidad y la tasa de hospitalizacion.
[27,28] Variantes asociadas con altos niveles de virus pueden ser mas trasmisibles y/o
provocar enfermedad mas grave. El escape a la inmunidad humoral ha sido determinado
por comparar la susceptibilidad a anticuerpos monoclonales neutralizantes (Acm), en
plasma de convalecientes. [29,30]

La variante alfa (B.1.1.7) tiene mutaciones en proteinas no estructurales y el
nucleocapside, el cual puede aumentar la transmision por antagonizar la inmunidad
innata. [31,32] Por el segundo trimestre del 2021, la mayoria de las infecciones en EUA
y muchos paises de Europa, eran por esta cepa. [23] Fue aproximadamente 50% mas
transmisible, que previas variantes de Reino Unido. [26,34-36] También asociado a 3 a
8 veces niveles mas altos en via aérea. [30,37] Es susceptible a neutralizaciéon de Acm.
[38-43] No vinculada con incremento de riesgo de reinfeccion. [44]

La variante Beta (B.1.351), entre octubre/2020 y Enero/2021, tuvo un acrecentamiento
de casos en Sudafrica de aproximadamente 2000 a mas de 20,000 casos reportados por
dia. Mas del 30% de la poblacion estimada ya infectada, fue relacionada con esta
variante, la cual contiene 3 mutaciones en el dominio de union, y 5 en el dominio amino
terminal. Fue 50% mas transferible que los linajes precedidos. [45] Es ligada a descenso
en la susceptibilidad a mucho de los Acm, porque interfiere con el sitio de union principal.
[46-50] Se ha demostrado 3 a 10 veces reduccion de susceptibilidad a 46% y >10 veces
en reducciéon de la susceptibilidad a 22% de muestra de plasma de convalecientes.
[30,42,45,47,50-52]

Variante Gamma (P.1) contiene mutaciones al dominio de unién del receptor, y dominio
amino terminal, con la interferencia de unién a Acm. [53] Fue asociada a surgimiento de
infecciones en Brasil, con una tasa alta de infeccion. Tiene la habilidad de infectar a
personas previamente infectadas con otras variantes. [54-56] Fue calculado en 3-4 veces
de niveles mas altos que variantes anteriores y puede ser causante de 1.1 a 1.8 veces
de alta mortalidad. [54] De muestras adquiridas de personas infectadas previamente con
variantes previas o con variante alfa, cerca del 20% tuvieron 3 veces a 10 veces cantidad
de anticuerpos y 10% tuvieron 10 veces decrecimiento de la actividad neutralizante.
[30,42,46,49,57]

Variante delta (B.1.617.2) surgié a inicios del 2021, las dos variantes comparten un
antecesor comun, Deltay Kappa (B.1.617.1), con alta magnitud de infecciones. Divergen
de un antecesor comun entre agosto y octubre del 2020. Las dos variantes tienen
mutacion en el dominio de union al receptor y mutacion en fragmentos de lectura abierta,
y la nucleocapside, para evadir la mutacion de Acm. [58,59] Resulta en alrededor de 3 a



10 veces menos susceptibilidad a 45% y >10 veces reduccién de susceptibilidad a 5%
de muestras de plasma de convalecientes. [52,58,59]

Transmision.

Es principalmente propagado de persona a persona a través de particulas respiratorias,
posiblemente de varios tamafios, el cual es emitido cuando una persona tose, estornuda
o habla. [60] Porqgue ambas particulas diminutas (aerosoles) y grandes (gotas) son
aglutinadas a pocos metros, la frecuencia decrece con el distanciamiento fisico e
incremento de la ventilacion. La infeccion es desencadenada por la transmision de
particulas respiratorias a corta distancia (<2 m desde una persona enferma). [61,62]
Aerosoles pueden ser producidos durante ciertos procedimientos (ejemplo, intubacion o
nebulizaciones), pero puede ocurrir en otras actividades, como hablar, cantar, o gritar en
lugares poco ventilados. [63,64] El uso de cubrebocas y el distanciamiento fisico
disminuye el riesgo de contagio. [65] EIl ARN de SARS-CoV2 ha sido localizado en sangre
y heces, se ha mencionado la posibilidad de transmisién fecal-oral, pero no esta
comprobado. [66] Bajo circunstancias de laboratorio, SARS-CoV2 puede subsistir sobre
superficies inanimadas por dias, pero el riesgo puede ser relativamente pequefio. [67]

Epidemiologia.

En un reporte de 72,314 pacientes en China, 81% de los casos se catalogaron como
leve, 14% como graves, que necesitaron ventilacion y unidad de cuidados intensivos y
5% fueron criticos (falla respiratoria, choque séptico y/o falla o disfuncion organica
multiple). [68]

Alrededor del 25% de los contagiados tienen comorbilidades, 60-90% de los
hospitalizados infectados tienen comorbilidades. Las comorbilidades mas comunes en
pacientes hospitalizados son: hipertension (48-57%), diabetes (17-34%), enfermedad
cardiovascular (21-28%) enfermedad pulmonar cronica (4-10%, enfermedad renal
cronica (3-13%), malignidad (6-8%), y enfermedad hepatica crénica (<5%). [23,69,70]

Hasta el dia 18 de septiembre del 2021 fueron notificados 228,068,334 casos
acumulados confirmados a nivel mundial, de estos 4,685,658 defunciones. El 38.6% de
los casos y 46.4 de las defunciones globales fueron reportadas en el continente
americano. La subregion de América del Norte presento la mayor parte de casos
mensuales (69%) y de defunciones (51%) en el mes de agosto, para la Regién de
América. Hasta el 20 de septiembre del 2021 México, es uno de los paises de América,
en detectar las cuatro variantes de preocupacion. Con relacion a los trabajadores de
salud, 40 paises y territorios notificaron 2,008,608 casos, incluidas 11,052
defunciones.[71]

En México para el 12/10/2021 los casos positivos confirmados eran de 3,732,429
pacientes, de las cuales fueron 282,773 defunciones. El 50.09% son hombres y 49.91%
son mujeres. El 15.64% ha requerido hospitalizacion y el 84.36% han sido pacientes
ambulatorios. Con predominio de enfermos en edades 25-29 afios y el mayor nimero de



defunciones se dio entre pacientes de 60-69 afos. Las comorbilidades principales
relacionadas a esta patologia son: hipertension en el 14.48%, obesidad 12.26%, diabetes
11.18%, tabaquismo 6.64%. En San Luis Potosi, hubo 101.035 casos confirmados, de
estas 6480 defunciones. El 50.81% de enfermos se trat6 de hombres y 49.19% de
mujeres. El 10.88% ha requerido hospitalizacion y 89.12% han recibido atencion de
manera ambulatoria. Guardando una similar proporcion con las comorbilidades:
hipertension 15.75%, obesidad 14.10%, diabetes 12.26% y tabaquismo con el 5.75%.
[72]

Cuadro clinico.

Las manifestaciones clinicas varian desde ser asintomatica hasta un estado critico. Los
sintomas de COVID-19 son observados aproximadamente 5 dias después de la
incubacion; y estos infectados muestran sintomas por 11.5 dias en el 97.5% de las
ocasiones. [73] Los sintomas mas comunes son fiebre (43.8%), tos seca (67.8%) y fatiga
(38.1%). [74]

Sintomas gastrointestinales comprende diarrea, vomito, anorexia, registrado en al menos
40% de los infectados.[75] Superior al 10% de los pacientes con sintomas
gastrointestinales no exhiben signos de fiebre o infeccidén de tracto respiratorio.[76]

Incubation Period Fever
Cough Critical illness in 5%
Fahgue_ of symptomatic patients
Anorexia
Myalgias
Diarrhea
Dyspnea in 40% of symptomatic patients
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T =
-5 =4 =3 =2 2 1 2 3 L 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Median Days from Median Days to Onset after Development of Initial Symptoms
Infection to Onset
of Symptoms
Onset of
Symptoms

llustracion 2 Sintomatologia por temporalidad de los pacientes con COVID-19

Complicaciones tromboticas fueron reportados en terapia intensiva en China, y los paises
bajos en arriba del 30%. [77,78] Hay también trombosis de catéteres venosos y eventos
oclusivos vasculares arteriales, como infarto del miocardio (IAM), isquemia periférica
aguda y eventos vasculares cerebrales. [79-81] En estudios subsecuentes en Italia y
Francia reportaron tasas altas de eventos trombéticos en enfermos criticos con COVID-
19 (17-22%), a pesar de trombo profilaxis. [82-84]



Dafio al miocardio, con elevacion de marcadores arriba del percentil 99th por arriba del
limite superior de referencia, ocurrié en el 20-30% de los pacientes hospitalizados, con
cifras altas (55%) entre individuos con enfermedad cardiovascular preexistente. [85,86]
Cardiomiopatia biventricular fue reportado en 7-33% de los pacientes criticos. [87,88]
Arritmias cardiacas, como fibrilacion auricular paroxistica, bloqueo auriculoventricular y
arritmias ventriculares, sucedieron en el 17% de hospitalizados y 44% de UCI, en un
estudio de 138 enfermos de Wuhan, China. [76]

En China, el reporte de incidencia de lesién renal aguda (AKI) en pacientes
hospitalizados por COVID-19 de 0.5 a 29% y ocurria con un promedio de 7-14 dias,
después de la admision. [69,70,74,89] En un estudio de cerca de 5,500 pacientes
admitidos con COVID-19, en la ciudad de New York, AKI acontecié en el 37%, con un
14% de enfermos requirieron dialisis. Cerca de un tercio de fueron diagnosticados con
AKI con 24 horas de admision, en este estudio.[90]

Enfermos hospitalizados con COVID-19 mostraron anormalidades del metabolismo de la
glucosa, implicando empeoramiento de hiperglucemia, cetosis euglucémica, y
cetoacidosis diabética clasica [91]

Los hallazgos dermatoldgicos fueron reportados de primera instancia en estudio
observacional en Italia, con una frecuencia del 20% en hospitalizados, sin exposicion a
medicamentos 2 semanas antes. Las manifestaciones cutaneas incluyen exantema
eritematoso, urticaria, y vesiculas similares a varicela. Otras fueron exantema
maculopapular, lesiones vesiculares y lesiones necroticas y/o livedoide. [92-94]

Hay también reportes de sintomas neurolégicos como cefalea, mareo, mialgias y/o fatiga.
[22,23,95] Polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (Sindrome de Guillain
Barre) también ha llegado a ser reportado. [96,97] Anosmia y ageusia se presentan arriba
del 68% de los pacientes, mas comun en mujeres. [98].

En pacientes embarazadas aumenta el riesgo de parto pretérmino y parto por ceséarea.
[99-101] Hay reportes de muertes maternas por complicaciones cardiopulmonares y falla
multiorganica anteriormente sanas. [102-103]

La gravedad de esta patologia inicia una semana posterior al inicio de los sintomas.
Disnea es el sintoma que predomina en enfermedad grave y es constantemente
asociado con hipoxemia. [70-95] Los individuos afectados cumplen criterios de sindrome
de dificultad respiratoria aguda (SDRA) y examenes de laboratorio de mal prondstico, asi
como hallazgos radiolégicos sugerentes de neumonia intersticial. [104]

Los resultados de laboratorio pueden incluir linfopenia, y aumento en niveles de dimero-
D, lactato deshidrogenasa, proteina C reactiva, y ferritina. Los hallazgos que reflejan
pobre pronostico abarcan leucocitosis con linfopenia, tiempo de protrombina alargado, y
aumento de enzimas hepaticas, deshidrogenasa lactica, dimero D, interleucina 6,
proteina C reactiva y procalcitonina. [70,95,105-106]



Diagnaostico.

En frotis de faringe y expectoracion, el pico viral es a los 5 a 6 dias, posterior al inicio de
los sintomas y ronda de 10% a 107 copias/ml, por lo que facilita su deteccién en esos dias.
[110] La deteccion de RNA viral en hisopado nasal por RT-PCR es cercano al 100%, se
mantiene como el estandar de oro. [111]

La deteccion por antigeno especifico contra SARS-CoV2, por demostracion de antigenos
de SARS-CoV-2 unidos a anticuerpos en una placa especial, el ensayo se realiza en una
hora, con un 98% de sensibilidad y especificidad, comparado con PCR. [112]

Los anticuerpos neutralizantes son detectados superior al 50% de los individuos
infectados en su dia 7 y en todos los individuos infectados en su dia 14. Niveles de IgM
aumentan durante la primera semana de enfermedad, con un pico a las dos semanas y
disminuye. IgG es detectado después de una semana y en algunas ocasiones hasta 48
dias posteriores a la infeccién. IgA surge entre 4-10 dias de enfermedad. Los titulos de
anticuerpos pueden decrecer 7 dias posterior al padecimiento. [113-115]

La radiografia de térax puede mostrar varias caracteristicas de acuerdo con la gravedad
y duracién de la enfermedad. [107] El marcador cardinal en tomografia computarizada
de térax (TC), son opacidades bilaterales en vidrio despulido, multiples, periféricas con o
sin consolidacion en casos graves. [108] La TC de térax inicial puede tener una alta tasa
de deteccion (aproximadamente 98%) comparado con reaccion en cadena de
polimerasa- transcriptasa reversa (RT-PCR) (aproximadamente del 70%) en pacientes
infectados. [109]

Tratamiento.
Los infectados con cuadros leves deberan recibir cuidados generales y aislamiento. Es
atil tener un oximetro, para monitorizacion de la saturacion. [116]

En pacientes con enfermedad grave o criticos deben monitorizar pulsioximetria de
manera estrecha. Se debe de suplementar con oxigeno, por medio de puntas nasales o
mascarilla reservorio, para mantener saturacion de oxigeno entre 90-96%. Los
candidatos a intubacion son los pacientes con signos de esfuerzo respiratorio grave,
hipoxemia refractaria a suplemento de oxigeno, hipercapnia o hipoxemia, encefalopatia
o inadecuada proteccion de la via aérea. Si el paciente permanece con hipoxemia, pero
no necesita intubacion, se puede utilizar la cdnula nasal de alto flujo y puede prevenir la
intubacién, en pacientes en algunos pacientes. La ventilacion no invasiva a presion
positiva deberia limitar a quienes presentan insuficiencia respiratoria por enfermedad
pulmonar obstructiva cronica, edema pulmonar de origen cardiogénico, 0 apnea
obstructiva del suefio. [117,118]

La posicion prona en pacientes con sindrome de dificultad respiratoria se debera utilizar
en pacientes con relacion PaO2/FiO2 <150 mmHg durante la respiracion y FiO2 de 0.6 a
pesar de PEEP apropiado. Hay estudios aleatorizados donde se prono a pacientes en
posicion prono por 16 horas, y se observé mejoria en la oxigenacién y disminucién de la



mortalidad. Con contraindicacion absoluta en fractura espinal inestable. Con
contraindicacion relativa en inestabilidad hemodinamica, fracturas de huesos largos y de
pelvis inestables, heridas abdominales abiertas, e incremento de la presion intracraneal.
[119]

Inhibicién de replicacion del virus. Un estudio aleatorizado con un total de 1062
pacientes (541 asignados a Remdesivir y 521 a placebo), donde se observé un tiempo
de recuperacion menor, asi como diferencia significativa de mortalidad a los 15y 29 dias.
[120]

Agentes inmunomoduladores. Se realizo un ensayo clinico aleatorizado con
dexametasona, con una poblacion de 6400 pacientes con COVID-19, con disminucién
significativa de mortalidad a los 30 dias (disminucion de 17%); con beneficio disminuido
para pacientes que requerian suplementacion con oxigeno y mayor en los que recibieron
ventilaciéon mecéanica. [121]

En un estudio aleatorizado se comprobé la seguridad y eficacia de un farmaco anti-
interleucina 6, tocilizumab en pacientes con neumonia por infeccion por SARS-CoV-2.
Fue una poblacion de 359 pacientes donde se incluyé 249 pacientes en el grupo de
Tocilizumab y 128 pacientes en el grupo placebo, donde el 12% de pacientes recibieron
ventilacion mecanica o murieron en el grupo asignado a Tocilizumab y 19.5% en el grupo
placebo. Con una mortalidad a 28 dias de 10.4% y 8.6%, respectivamente. No
presentandose los mismos resultados en pacientes con enfermedad critica. [122,123]

Se hizo un estudio controlado aleatorizado, doble ciego, aleatorizado contra placebo,
comparando un inhibidor de Janus kinasa (baricitinib) mas remdesivir contra placebo,
donde se demostré6 menor numero de dias de recuperacion en pacientes que recibieron
oxigeno de alto flujo o ventilacibn no invasiva, en los que se administré6 este
medicamento, ademas de menor mortalidad a 28 dias. En el estudio con Tonacitinib en
pacientes con neumonia por SARS-CoV-2, mostro bajo riesgo de muerte y falla
respiratoria. [124]

Terapia con inmunoglobulina. Terapia con anticuerpos monoclonales especifico es un
tratamiento efectivo. A Inicios de octubre se publicé un ensayo clinico aleatorizado, en
donde se administré dos anticuerpos monoclonales neutralizantes (bamlanivimab mas
etesevimab) a pacientes con comorbilidades subyacentes, que aumentaban el riesgo de
COVID-19 grave, disminuyendo la incidencia de hospitalizacién y muerte. [125]

Vacunas.

Los bioldgicos autorizados como vacunas incluyen los realizados con RNAmM como
BNT162b2 (Pfizer/BioNTech) y mRNA-1273 (Moderna); y las vacunas con vectores de
adenovirus ChAdOx1 nCoV-19 (Oxford/AstraZeneca), Gam-COVID-Vac (Gamaleya
Research Institute), ad26.COV2.S (Janssen) y Ad5-nCoV (Cansino Biologics). Las
vacunas con células inactivadas CoronaVac (SinoVac Biotech), BBIBP-CorV



(Sinopharm) y WIBP-CorV (Sinopharm) no tienen datos que demuestren su eficacia.
[126] Se ha demostrado mayor eficacia contra infeccidon sintomatica en vacunas
compuesta de RNAmM y menor eficacia en las realizadas con vector viral. Ante las nuevas
variantes se ha demostrado mayor eficacia y prevencion de infeccion sintomatica con la
vacuna BNT162b (Pfizer/BioNTech). [126]



VIl. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cuales son las caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes con infeccién por
SARS-CoV2 atendidos en el Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto?

VIIl. JUSTIFICACION

La infeccion por SARS CoV2 es un problema de salud publica en México y el mundo por
ser una enfermedad de facil propagacion y rapidamente transformarse en pandemia.

Este hospital no fue asignado como Hospital COVID, pero se atendié a pacientes
infectados por SARS-CoV2 ante el numero y sobredemanda de atencion médica a
enfermos con esta patologia, que sobrepaso la capacidad de Hospitales COVID, ademas
de requerir hospitalizacion por otro tipo de patologia de manera inicial que requirié ser
visto por alguna especialidad.

Es fundamental saber las caracteristicas de los pacientes que fueron atendidos en
nuestro hospital para saber identificar factores de riesgo, asi como sintomatologia mas
comun en esta enfermedad. Este trabajo podra asentar bases para futuras
investigaciones.

IX. HIPOTESIS.

No aplica

X.  OBJETIVOS

Objetivo general.
Describir las caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes con infeccion por SARS-
CoV2 atendidos en el Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto.

Objetivos especificos.

e Cuantificar el nUumero de pacientes ambulatorios y hospitalizados.

¢ Identificar las comorbilidades de los pacientes contagiados de COVID-19.

e Describir sintomas de enfermedad que presentaron los infectados por SARS-CoV2.
e Calcular el tiempo de hospitalizacion de los pacientes enfermos de COVID-19.

Objetivos secundarios
e Comparar las caracteristicas de los pacientes por sexo.
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Comparar las caracteristicas de los pacientes que requirieron y no requirieron
intubacion.

Comparar las caracteristicas de los pacientes que murieron con los que no
murieron.

Identificar los factores asociados a intubacion.

Identificar los factores asociados a mortalidad.
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XI.

METODOLOGIA.

Disefo del estudio. Estudio transversal descriptivo retrolectivo.

Lugar de realizacién. Departamento de Epidemiologia del Hospital Central “Dr. Ignacio
Morones Prieto”

Universo de estudio. Pacientes adultos de la base de datos de COVID-19 del
departamento de Epidemiologia del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” entre
01 de marzo del 2020 al 31 de octubre del 2021

Criterios de seleccion.
Criterios de Inclusion.
Pacientes mayores de 18 afios, con diagnostico de infeccibn por SARS-CoV-2,
mediante prueba de RT-PCR, prueba rédpida de antigeno, prueba répida de
anticuerpos. (IgM, 19G).
Estar incluidos en la base de datos de pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 del
departamento de epidemiologia del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”, del
01 de marzo del 2020 al 31 de octubre del 2021

Criterios de Exclusion.

Ninguno.
Variables
. Definicion Valores Unidade | Tipo de
Variable . . .
operacional posibles S variable
El tiempo transcurrido
entre la fecha de
Edad naC|m|en.t,o y la fecha 20 a 99 afnos Continua
de atencion en el HC y
referido en la base de
datos.
Referente a condicion | . . L.
. . O=Femenino Categodrica
Sexo organica, masculina y | ;_ . NA A
. 1=Masculino Dicotomica
femenina
1= Diabetes
2= EPOC
Coexistencia de dos o | 3= Asma
Comorbilidad | méas enfermedades | 4=Inmunosup NA Categorica
es afiadida a infeccion por | resion nominal
SARS-CoV-2 5=Hipertensi
on
6=VIH/SIDA
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7=Enfermeda
d
cardiovascula
r

8=0besidad
9= ERC
10=Tabaquis
mo

11=0tros

Sintomatologi
a

Conjunto de indicios
gue refiera el paciente
como sintomas
relacionados a SARS-
CoV-2

1= Fiebre
2=Tos
3=Cefalea
4= Disnea
5=Irritabilidad
6=Diarrea
7=Dolor
toracico
8=Escalofrio
9=0dinofagia
10=Mialgias
11=Artralgias
12=Ataque
13=estado
general
14=Rinorrea
15=Polipnea
16=Vomito
17=Dolor
abdominal
18=Conjuntivi
tis
19=Cianosis
20=Anosmia
21=Disgeusia

NA

Categorica
nominal

Prueba inicial

Examen de laboratorio
gue se realiza a la
llegada con el objetivo
de conocer positividad
0 negatividad para
infeccion por SARS
CoV-2

1= Antigeno
VS SARS
CoVv2
2=RT-PCR
3=TC o Rxtx
4=
Anticuerpos

NA

Categoria
nominal

Prueba
confirmatoria

Andlisis meédico para
hacer diagnéstico de
infeccion por SARS-
CoV-2

1= Antigeno
VS SARS
CoV2
2=RT-PCR

NA

Categorica
nominal
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3=TC o Rxtx
4=
Anticuerpos

O=Ambulatori
a

Estatus Aglgtenua medica 1=Hospitalari NA C_ategoryca
inicial a dicotomica
Proceso de observar y
Evolucion reglst,ra el desarro_llo de Of No grave NA C_ategor_la
los sintomas y signos | 1= Grave dicotomica
de una enfermedad
Intubacion Acmon o efecto de 1fS| NA C_ategor_lca
intubar 2=No dicotomica
Dias de Tiempo de estancia en
hospitalizacio p 0-99 dias Continua
n hospital
1. Domici
lio
Tipo de | Forma de salida del 2. Trasla NA Categorica
egreso hospital do nominal
3. Defunc
ion

Tipo de muestreo.

No aplica.

Calculo del tamafio de la muestra.
Se incluyeron todos los pacientes incluidos en la base de datos institucional de infeccién
por SARS-CoV-2 del Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto desde el 01 de marzo
de 2020 al 31 de octubre de 2021.

Método de aleatorizacion.

No aplica.

Prueba piloto
No aplica.
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Xll.  ANALISIS ESTADISTICO.

Se utilizo el paquete estadistico RStudio para MAC. Se realiz6 analisis estadistico
descriptivo. Las variables continuas se analizaron mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov para conocer su tipo de distribucion. Tanto la variable edad y dias de
hospitalizacion tuvieron distribuciéon normal, por lo que se describieron con su mediana y
rango intercuartilico. Las variables categoricas se expresaron mediante su numero y
porcentaje.

Se realiz6é andlisis bivariado, en el que se compararon las variables entre el grupo de
hombres y mujeres, asi como por requerimiento de intubacién y mortalidad. Las variables
continuas de los grupos se analizaron con la prueba de Shapiro-Wilk, resultando con
distribucién anormal, por lo que se compararon con la no paramétrica de U de Mann-
Whitney. Las variables categodricas se compararon mediante la prueba de chi cuadrada
0 prueba exacta de Fisher segun las frecuencias esperadas.

Se realizo analisis multivariado mediante regresion logistica requerimiento de intubacion
y para mortalidad. Para el analisis de intubacion se consideraron las variables, que
tuvieron significancia estadistica en el andlisis bivariado: edad, sexo, disnea, artralgias,
polipnea y cianosis. Ademas, incluimos las variables que se han asociado en la literatura:
diabetes, obesidad, EPOC, asma, inmunosupresion, hipertensién, enfermedad
cardiovascular y IRC. En el analisis multivariado para mortalidad, incluimos las variables
con significancia estadistica en el andlisis bivariado: edad, sexo, diabetes, tos, disnea,
polipnea, dolor toracico, obesidad, enfermedad cardiovascular y hospitalizacién.
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XllIl. ASPECTOS ETICOS.

INVESTIGACION SIN RIESGO.

Es un estudio donde solo se recabo la informacion de la base de datos institucional de
los pacientes con diagnostico de infeccion por SARS-CoV-2, y no se realiz6 ninguna
intervencion directa en pacientes. La base de datos se encuentra debidamente
anonimizada y no se revisaron expedientes clinicos de los pacientes. La informacion
obtenida se mantuvo resguardada y codificada. Para garantizar la confidencialidad de la
informacion, los resultados se reportaron en conjunto, de manera que no fuera posible
identificar individualmente cada uno de los casos.

El estudio no violo los principios éticos establecidos en la declaracion de Helsinki y su
actualizacion en octubre del 2013.

Adicionalmente, se siguieron las recomendaciones de la Norma Oficial Mexicana sobre
los criterios para la ejecucion de investigacion para la salud en seres humanos publicada
en el Diario Oficial de la Federacién47, de la Ley General de Salud de los Estados Unidos
Mexicanos, del Reglamento de la Ley en Materia de Investigacion para la Salud, Capitulo
Unico, Titulo Segundo, Articulos 13, 14, 16, 17, 20, 21y 22.

El protocolo fue evaluado y aprobado por el Comité Académico de posgrado de Medicina
Interna de la Facultad de Medicina de la U.A.S.L.P. en el Hospital Central “Dr. Ignacio
Morones Prieto”. El protocolo se sometié a evaluacion y fue aprobado por el Comité de
Investigacion y el Comité de Etica en Investigacion del Hospital Central.
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XIV. ORGANIZACION

Plan de trabajo.

1. Se redacto el protocolo de tesis.

2. Se recabo informacion para el marco tedrico

3. Terminado el protocolo de tesis, ya aprobado por el comité académico de
postgrado de Medicina Interna de la Facultad de Medicina de UASLP y Hospital
Central Dr. Ignacio Morones Prieto, se sometié a evaluacion por el comité de
investigacion y por el comité de ética.

4. Acudi al servicio de Epidemiologia para solicitar la base de datos de pacientes
con diagnostico de infeccion por SARS COV 2

5. Se analizé las variables incluidas en la base de datos de los pacientes con COVID-
19 y se evaluaron los resultados.

Recursos humanos.

Dr. Martin Magafia Aquino. Director de Tesis. Médico Internista e Infectologo. Jefe
del Departamento de Infectologia. Director de tesis. Revision de antecedentes, revision
de base de datos, resultados, discusion y conclusiones.

M. en C. Emmanuel Rivera Lopez. Médico Internista Endocrinélogo y Maestria en
Ciencias en Investigacion Clinica. Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”.
Facultad de Medicina, U.A.S.L.P. Coordinacion del disefio metodolégico, analisis
estadistico, resultados, discusion y conclusiones.

Dr. Jorge Alberto Chavez Contreras. Tesista. Médico residente de 4to afio de
Medicina Interna. Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”, Facultad de
Medicina, U.A.S.L.P. Elaboracion y desarrollo del protocolo de investigacion, redaccion
de analisis estadistico, resultados, discusién y conclusiones. Solicitara base de datos a
Epidemiologia, analizara base de datos.

Recursos materiales.

Computadora de coordinador metodolégico: MacBook Air
Computadora de tesista HP.

Material de oficina (hojas de maquina)

Capacitacién de personal
No se requiere capacitacion.

Financiamiento:
No se requiere financiamiento.
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XV. RESULTADOS.

Se identificaron en total 3, 282 pacientes que acudieron a atencién médica por infeccion
por SARS CoV2, entre el periodo de 01 de marzo del 2020 a 31 de octubre del 2021 en
el Hospital Central y que estaban incluidos en la base de datos del departamento de
Epidemiologia. Se excluyeron 742, por ser menores de 18 afios, por lo que se incluyeron
de 2, 540 casos para su analisis. (Figura 3)

3282 pacientes con

infeccion por SARS
CoV2

Se excluyeron 742
pacientes por edad <18 g
afnos

2540 pacientes con

SARS CoV 2 >18 afios

llustracion 3 Diagrama de pacientes seleccionados.

Caracteristicas basales de la poblacion con SARS CoV?2.

Las caracteristicas basales de la poblacién se describen en la tabla 1. La edad fue de
41 (31) afos, y 1542 (60.7%) fueron del sexo femenino. Las comorbilidades mas
frecuentes fueron las siguientes: hipertension 278 (32.8%), diabetes 220 (26.2%),
enfermedad renal cronica (13.5%), tabaquismo 103 (12.4%) y obesidad 102 (12.2%)

Tabla 1 Caracteristicas basales

Poblaci6n total (N= 2540)
41 (31)

1542 (60.7)
Comorbilidades n(%)

e Asma (n=820), 18 (2.2)

20 (2.4)
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e EPOC (n=823) 24 (2.9)
e Enfermedad cardiovascular (n=827) 32(3.9)
e Inmunosupresion (n=832) 65 (7.9)
e Obesidad (n=835) 102 (12.2)
e Tabaquismo (n=832) 103 (12.4)
¢ Insuficiencia renal crénica (n=846) 114 (13.5)
e Diabetes (n=839) ggg ggi;
e Otros (n=976) 578 (32:8)

Hipertension

Sintomas referidos en primera atencion.

Los sintomas que se presentaron en la muestra de poblacion durante la valoracion
meédica se detallan en la tabla 2. Los principales sintomas referidos fueron: ataque al
estado general 603 (72.8%) pacientes, cefalea 540 (64.4%), tos 459 (55%), disnea 399
(48.1%), fiebre 389 (46.6%) y escalofrios 369 (44.5%) pacientes.

Tabla 2 Tabla de signos y sintomas.

Tabla 2. Tabla de signos y sintomas.

Ataque al estado general (n=828), n 603 (72.8)
540 (64.4)
459 (55)
399 (48.1)
389 (46.6)
369 (44.5)
332 (39.8)
285 (34.3)

Dolor torécico (n=829), n (% 285 (34.4)

Inicio subito de los sintomas (n=824), n 266 (32.3)
231 (27.9)
215 (25.9)

Polipnea (n=827), n (% 213 (25.8)
182 (22)
168 (20.3)

Disgeusia (n=828), n (% 141 (17)
73 (8.8)
51 (6.2)

Otro (n=866), n (% 36 (4.2)

' 27 (3.3)
19 (2.3)
2 (4.5)
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Vacunacion.

Se recabo informacion de vacunas de COVID e influenza al momento de la valoracion
médica, y se describen en la tabla 3. Se vacunaron contra influenza 141 (17.2%)
pacientes, contra SARS CoV2 primera dosis 126 (15.7%) pacientes y contra SARS CoV2
segunda dosis en 64 (8%) pacientes.

Tabla 3 Vacunas

Tabla 3. Vacunas
Vacuna influenza (n=822), n (% 141 (17.2)
Vacuna COVID 1 (n=802), n (% 126 (15.7)

Vacuna COVID 2 (n=802), n (% 64 (8)

Evolucién y pruebas diagnésticas de los pacientes con infeccion por SARS CoV 2.

La evolucion de los pacientes y pruebas diagnosticas que se realizaron se describen en
la tabla 4. La evolucién de los pacientes se dividié en graves y no graves, y se pudo
determinar en 754 pacientes, siendo 468 (62.1%) pacientes graves. Se recabo el tipo de
notificacion de caso COVID, ante la secretaria de salud en 856 casos, siendo de la
siguiente forma en: hospital en 825 (96.3%) pacientes, no se realizaron en 25 (2.93%),
centinela en 1 (0.12%), institucion privada en 1 (0.12%) y otras en 5 (0.58%) pacientes.

La prueba diagnéstica inicial y confirmatoria fue por prueba en cadena de polimerasa
reversa (PCR) en 1961 (77.5%) y 1655 (65.5%) pacientes, respectivamente. El estatus
de los pacientes en su mayoria fue hospitalizado 1331 (52.4%). La estancia hospitalaria
fue de 5 (9) dias. El requerimiento de intubacién se recabo en todos los pacientes, de los
cuales requirieron intubacion 192 (7.6%) pacientes, siendo el 14.4% de los pacientes que
requirieron hospitalizacion. El tipo de egreso de estos pacientes fue: alta a domicilio 1286
(85.9%), traslado 249 (9.9%) y muerte 106 (4.2%).

Tabla 4 Tabla de evolucién

Tabla 4. Tabla de evolucién

Evolucién (n=754), n (%)

e No grave 468 (62.1)
e Grave 286 (37.9%)
Reporte de caso (n=856), n (%)
Hospital 825 (96.3)
No se realizo 25(2.93
Centinela i Egig
Privada '
Otras >(0:58)
Prueba inicial (n=2540), n (%)
e PCR 1961 (77.2)
545 (21.5)
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e Antigeno
e Anticuerpos

e Estudio de imagen

Prueba confirmatoria (n=2540), n (%)

e PCR
e Antigeno
e Anticuerpos

e Estudio de imagen

Estatus (n=2540), n (%)
e Hospitalizado
e Ambulatorio

Dias de hospitalizacion, dias*
Intubacion (n=2540), n (%

Egreso (n=2521), n (%)
e Altaadomicilio

e Traslado
e Muerte

30 (1.18)
4 (0.16)

1655 (65.2)
861 (33.9)
13 (0.51)
11 (0.43)

1331 (52.4)
1209 (47.6)

5 (9)
192 (7.6)

2166 (85.9)
249 (9.9)
106 (4.2)

Comparacién de las caracteristicas entre sexo femenino y masculino.

Se compararon las caracteristicas entre mujeres y hombres se describen en la tabla 5.
La edad fue de 36 (29) afios en mujeres y 47(28) afios en hombres, con p<0.0001. Las
principales comorbilidades en los pacientes fueron: hipertension en 174 (37.6%) en
mujeres y 104 (27%) hombres, con p=0.001; diabetes en 139 (30.7%) y 81 (20.4%), con
p= 0.001; obesidad en 65 (14.4%) y 37 (9.61%), con p=0.03; enfermedad renal crénica
en 70 (15.2) y 44 (11.3%), con p=0.11.

Tabla 5 Comparacion de comorbilidades entre sexo femenino y masculino

Asma (n=820), n (%)

Inmunosupresion (n=827), n
%

Hipertension (n=847), n (%)

VIH (n=822), n (%)

Femenino
(n=1542)
36 (29)

139 (30.7)
13 (2.95)
12 (2.73)
42 (9.46)
174 (37.6)

9 (2.04)

Tabla 5. Comparacién de comorbilidades entre sexo femenino

Caracteristicas

Diabetes (n=839), n (%)
EPOC (n=823), n (%)

Masculino
(n=998)
47 (28)

81 (20.9)
11 (2.88)
6 (1.57)
23 (6.00)
104 (27.0)

11 (2.89)

masculino
p (OR, IC 95%)

<0.0001
0.001

OR 0.60 (0.43-0.83)

1

OR 0.98 (0.39-2.39)
0.34

OR 0.57 (0.17-1.66)
0.065

OR 0.61 (0.34-1.06)
0.001

OR 0.61 (0.45-0.83)
0.49

OR 1.43 (0.53-3.94)
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Enfermedad cardiovascular
n=827), n (%

Insuficiencia renal crdénica
(n=846), n (%)

16 (3.60)
Obesidad (n=835), n (%) 65 (14.4)

70 (15.2)

Tabaquismo (n=832), n (%) 26 (5.8)
Otros (n=976), n (%) 191 (32.8)

16 (4.18)

37 (9.61)

44 (11.3)

77 (19.7)

47 (11.9)

0.72
OR 1.16 (0.54-2.53)
0.034
OR 0.63 (0.40-0.98)

0.11
OR 0.71 (0.46-1.09)

<0.001

OR 3.95 (2.44-6.58)
<0.001

OR 0.27 (0.19-0.40)

*Variable continGa con distribucién anormal con mediana (rango intercuartil), y comparadas mediante la
prueba de U de Mann-Whitney. Las variables categéricas se describieron con su ndmero (porcentaje), y
se compararon mediante la prueba de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

Ademaés, se compararon los sintomas referidos por los pacientes entre mujeres y
hombres, en 824 a 870 pacientes segun el tipo de sintoma, y se muestran en la tabla 6.
Con diferencia en los siguientes: Tos en 231 (51.3%) en mujeres y 228 (59.2%) en
hombres, con p=0.03; dolor toracico en 130 (29%) y 155 (40.5%), con p=<0.001; y
escalofrios en 179 (40%) y 190 (49.7%), con p=0.006.

Tabla 6 Signos y sintomas entre sexo femenino y masculino

Tabla 6. Signos

Sighos y sintomas
Inicio subito de los
sintomas (n=824), n (%
Fiebre (n=834), n (%)

Tos (n=835), n (%)

Cefalea (n=838), n (%)

Disnea (n=830), n (%)
Irritabilidad (n=829), n

Diarrea (n=830), n (%)

sintomas entre sexo femenino

Femenino
(n=1542)
141 (31.8)
197 (43.8)
231 (51.3)
305 (67.4)
206 (46.0)
25 (5.59)

115 (25.6)

Masculino
(n=998)
125 (32.8)
192 (50.0)
228 (59.2)
235 (60.8)
193 (50.3)
26 (6.80)

100 (26.1)

masculino

p (OR, IC 95%)

0.77

OR 1.04 (0.77-1.42)
0.08

OR 1.28 (0.97-1.70)
0.03

OR 1.37 (1.04-1.83)
0.05

OR 0.75 (0.56-1.01)
0.23

OR 1.19 (0.89-1.58)
0.47

OR 1.23 (0.67-2.27)
0.87

OR 1.02 (0.74-1.42)
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Dolor toracico (n=829), 130 (29.0) 155 (40.5) <0.001
OR 1.66 (1.23-2.25)

Escalofrios (n=829), n 179 (40.0) 190 (49.7) 0.006
(%) OR 1.48
(1.11-1.98)
158 (35.18) 127 (33.15) 0.55

% OR 0.91 (0.68-1.23)
Mialgias (n=835), n (%) 172 (38.1) 160 (41.6) 0.32

OR 1.16 (0.87-1.54)
Artralgias (n=870), n (%) 19 (4.00) 20 (4.90) 0.52

OR 1.23 (0.62-2.49)
Ataque al estado 313 (70.1) 290 (75.9) 0.07
general (n=828), n (% OR 1.34 (0.97-1.85)
Rinorrea (n=829), n (%) 110 (24.6) 72 (18.8) 0.05

OR 0.71 (0.50-1.00)
Polipnea (n=827), n (%) 105 (23.5) 108 (28.2) 0.13

OR 1.27 (0.92-1.77)
Vomito (n=828), n (%) 95 (21.3) 73 (19.1) 0.48

OR 0.87 (0.61-1.24)
Dolor abdominal 131 (29.3) 100 (26.1) 0.31
n=828), n (% OR 0.85 (0.62-1.17)
Conjuntivitis (n=828), n 15 (3.36) 12 (3.14) 1

OR 0.93 (0.39-2.16)
Cianosis (n=828), n (%) 11 (2.46) 8 (2.09) 0.82

OR 0.85 (0.29-2.34)
Anosmia (n=830), n (%) 40 (8.93) 33 (8.64) 0.90

OR 0.96 (0.58-1.61)

Disgeusia (n=828), n (%) 72 (16.14) 69 (18) 0.52
OR 1.14 (0.78-1.67)

Otro (N=866), n (%) 18 (3.87) 18 (4.49) 0.73
OR 1.16 (0.56-2.41)

Las variables categdricas se describieron con su nimero (porcentaje), y se compararon mediante la prueba
de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

En cuanto al antecedente de vacunacion para virus respiratorios, se presentan en la
tabla 7. La vacuna contra virus de influenza en 97 (21.9%) en mujeres y 44 en hombres
(11.5%), con p=<0.001; vacuna contra SARS CoV 2 (primera dosis) en 72 (16.6%) y 54
(14.6%), con p=0.49; y vacuna contra SARS CoV 2 (segunda dosis) en 34 (7.8%) y 30
(8.1%), con p=0.89.
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Tabla 7 Vacuna entre sexo femenino y masculino

Tabla 7. Vacuna entre sexo femenino y masculino

Femenino Masculino
(n=1542) (n=998) P (OR, 1C 95%)
Vacuna influenza <0.001
(n=822), n (%) L), £ L) OR 0.46 (0.31-0.69)
Vacuna COVID 1 0.49
n=802), n (% 21 ot (118) OR 0.86 (0.57-1.28)
Vacuna COVID 2 34 (7.8) 30 (8.1) 0.89

n=802), n (%

OR 1.04 (0.61-1.79)

Las variables categdricas se describieron con su nimero (porcentaje), y se compararon mediante la prueba
de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

Las caracteristicas de la evolucidn y las pruebas diagnésticas que se realizaron entre
sexo femenino y masculino se ilustran en la tabla 8. La evolucion de gravedad 155
(38.3%) en mujeres y 131 (37.5%) en hombres, con p=0.88; la notificacion de casos que
se present6 en su mayoria fue en el hospital de 442 (96.7%) y 385 (95.7%), con p=0.73;
la prueba inicial se realizé principalmente por PCR, 1236 (80.1%) en mujeres y 725
(72.6%) en hombres, con p=<0.001; la prueba confirmatoria 997 (64.6%) en mujeres y
658 (65.9%) en hombres, con p=0.07; el estatus en el grupo de hospitalizado fue 749
(48.7%) en mujeres y 582 (58.3%) en hombres; con p= <0.001; el grupo que se
sometieron a intubacion fueron 89 (5.77%) en mujeres y 103 (10.3%) en hombres, con
p= <0.001; el egreso fue mayor alta a domicilio en 1346 (87.7%) mujeres y 820 (83%)
hombres, con p=0.003; la mortalidad fue de 54 (3.52%) en mujeres y 52 (5.27%) en
hombres, con p=0.04.

Tabla 8 Evolucion y pruebas diagndsticas entre sexo femenino y masculino

pruebas diagndsticas entre sexo femenino y masculino

Tabla 8. Evolucién

MR poncom
Evoluciéon (n=754), n (%)
e No grave 250 (61.7) 218 (62.5) 0.88
e Grave 155 (38.3) 131 (37.5)
Reporte de caso
(n=857), n (%)
No se realizo 13 (2.8) 12 (3)
Hospital 442 (96.7) 385 (95.7) 0.73
Centinela 0 (0) 1(0.25)
Privada 0 (0) 1 (0.25)
Otras 2 (0.43) 3 (0.75)
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Prueba inicial (n=2521),

n (%)
Antigeno 284 (18.4) 261 (26.1)
PCR 1236 (80.1) 725 (72.6) g
Estudio de 4 (0.26) 0 (0)
imagen
Anticuerpos 4 (1.17) 12 (1.20)
Prueba confirmatoria
(n=2540), n (%)
Antigeno 532 (34.5) 329 (32.9)
PCR 997 (64.6) 658 (65.9) 0.07
Estudio de 3(0.19) 8 (0.80)
imagen
Anticuerpos 10 (0.65) 3(0.30)
Estatus (n=2540), n (%)
 Hospitalizado 749 (48.7) 582 (58.3) <0.001
e Ambulatorio 793 (51.4) 416 (41.6)

v <0.001
Intubacion (n=2540), n EEEEYEEEES 103(10.3)  (OR=1.88, 1.38-
(%) 2.56)
Egreso (n=2521), n (%)

e Alta a domicilio 1346 (87.7) 820 (83) 0.003
e Traslado 134 (8.74) 115 (11.6) '
e Muerte 54 (3.52) 52 (5.27)

_ _ 0.04
?(/)I/o)rtalldad (n=2521), n 54 (3.52) 52 (5.27) OR 1.52
0 (1.01-2.29)

*Variable continda con distribucion anormal con mediana (rango intercuartil), y comparadas mediante la
prueba de U de Mann-Whitney. Las variables categéricas se describieron con su nimero (porcentaje), y
se compararon mediante la prueba de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

Comparacion de caracteristicas en los pacientes que se realizé intubacion.

Se compararon las caracteristicas en pacientes que se sometieron a intubacion y no
intubacion. tabla 9. La edad fue de 40 (30) afios en los que requirieron intubacién y 53
(27) afios en los que no requirieron, con p<0.0001. Los pacientes intubados en el sexo
masculino en 103 (46.3%) en los que requirieron intubacion y 895 (53.6%) en los que no
requirieron, con p=<0.001. Las comorbilidades se presentaron de la siguiente forma:
Hipertension en 33 (39.8%) pacientes del grupo de intubacién y 245 (32.1%) en el grupo
de no intubacion, con p=0.18; diabetes en 26 (31.3%) y 194 (25.7%), con p= 0.29;
enfermedad renal crénica con 5 (15.2%) y 103 (13.6%), con p=0.08; y obesidad en 13
(15.6%) y 101 (13.2%), con p= 0.50.

25



Tabla 9 Comparacion de comorbilidades entre intubacién y no intubacion

Tabla 9. Comparacion de comorbilidades entre intubacién

Intubacién  No intubacion
(n=219) (n=2321)
53 (27) 40 (30)
Sexo
e Femenino (n=1542) 116 (46.3) 1425 (61.8)
e Masculino (n=998) 103 (53.6) 895 (38.1)
Diabetes (n=830), n (%) 26 (31.3) 194 (25.7)
EPOC (n=814), n (%) 0 (0) 24 (3.24)
Asma (n=811), n (%) 0 (0) 18 (2.43)
Inmunosupresion (n=818), n 11 (13.4) 54 (13.4)
Hipertension (n=847), n (%) 33 (39.8) 245 (32.1)
VIH (n=822), n (%) 4 (4.93) 16 (2.16)
Enfermedad cardiovascular
N=827). n (% 3 (3.70) 29 (3.88)
Obesidad (n=846), n (%) 13 (15.6) 101 (13.2)
Insuficiencia renal crdénica 5 (15.2) 109 (13.6)
Tabaquismo (n=832), n (%) 10 (12.3) 93 (12.4)
Otros (n=976), n (%) 20 (22.5) 218 (24.6)

no intubacion

p (OR, IC 95%)

<0.001

<0.001
OR 1.8 (1.38-2.55)

0.29
OR 1.32 (0.77-2.20)
0.23
OR 2.33 (0.25-10.26)
0.24
OR 0 (0-2.07)
0.08
OR 1.98 (0.89-4.05)
0.18
OR 1.39 (0.84-2.27)
0.12
OR 2.36 (0.55-7.53)
1.0
OR 0.95 (0.18-3.18)
0.50
(OR=1.22, 0.59-2.32)
0.08
OR 1.14 (0.34-3.07)
1.0
OR 0.99 (0.44-2.03)
0.70
OR 0.88 (0.50-1.52)

*Variable continta con distribucién anormal con mediana (rango intercuartil), y comparadas mediante la
prueba de U de Mann-Whitney. Las variables categéricas se describieron con su nimero (porcentaje), y

se compararon mediante la prueba de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

Adicionalmente se compararon los signos y sintomas, en pacientes quienes se
sometieron a intubacién contra los de no intubaciéon y se muestran en la tabla 10. Los
sintomas mas relevantes fueron los siguientes: disnea en 60 (74.1%) en el grupo de
intubacion y 339 (45.3%) en el grupo de no intubacién, con p <0.001; artralgias en 15
(15.6%) y 24 (3.10%), con p=<0.001; polipnea en 32 (40%) y 181 (24.2%), con p=0.003;

y cianosis en 7 (8.64%) y 12 (1.61%), con p=0.001.

26



Tabla 10 Comparacion de signos y sintomas entre intubacién y no intubacién

Tabla 10. Comparacién de signos y sintomas entre intubacién y no intubaciéon

- Intubacion No intubacion q

Inicio subito de los 1.0
sintomas (n=824), n 25(31.6)  241(323) R .96 (0.56-1.62)

43 (53.1) SEel) | g 1.330i3f181-2.16)
43(s3.1)  416(551)  p 0.920kg.256-1.49)
49 (605)  491(605) 0.83%?51_1_37)
60(741)  339(453) o 3_;0(28%_6_ 10)

Irritabilidad (n=829), n (%) 9(11.2) 42 (5.6) OR 2_010(82_386-4_60)
Diarrea (n=830), n (%) 14 (17.3) 201 (26.8) OR 0.570'(8_628-1_05)
Dolor toracico (n=829), n 35 (43.2) 250 (33.4) oR 1.51082.392-2.47)
Escalofrios (n=829), n (%) [EEEKCIN 336 (449)  5Ros84 (()6‘.15?1-1.38)
22 (2-2) BN 2631 (E5:0) 8 N p 0.690i$.739-1.18)
Mialgias (n=835), n (%) 30 (37.0) 302 (40.1) OR 0.880£.352-1.45)
Artralgias (n=870), n (%) 15 (15.6) 24 (3.10) OR 5.;(2'293(1)-11.9)
AR (79 50023 1.340%376-2.47)
Rinorrea (n=829), n (%) 14 (17.3) 168 (225) R 0.7208.237-1.34)
32 (40.0) 1L EnZ) | g 2.0(1)'?324-3.44)
Vémito (n=828), n (%) 20 (24.7) 148 (19.8) OR 1_3208_173-2_31)
r[1)0(I)/c0)r abdominal (n=828), 24 (29.6) 207 (27.7) oR 1,09%8?63-1.85)
Co/c;njuntivitis (n=828), n [EAPI 25 (3.35) or 0.731(6908-3.03)
Cianosis (n=828), n (%) 7 (8.64) 12 (1.61) OR 5.73.?10.2-36-16.5)
Anosmia (n=830), n (%) 5 (6.17) 68 (9.08) 0>

OR 0.65 (0.20-1.69)
Disgeusia (n=828), n (% 9(11.1) 132 (17.7) 0.16



OR 0.58 (0.25-1.21)

I
Otro (n=866), n (%) 13 (13.5) 23 (2.99) ORS 0?0(20217-10 9)

Las variables categoricas se describieron con su niimero (porcentaje), y se compararon mediante la prueba
de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

En cuanto al esquema de vacunacion contra virus respiratorios, este se describe en la
tabla 11. La vacuna contra infeccién por virus de influenza se aplicé en 9 (11.1%)
pacientes intubados y 132 (17.8%) en pacientes no intubados, con p=0.63; la vacuna
contra virus SARS CoV2 primera dosis en 8 (10) y 118 (16.3%), con p=0.19; y la vacuna
contra virus SARS CoV2 segunda dosis en 4 (5%) y 60 (8.31%), con p=0.38.

Tabla 11 Comparacién de vacunacion entre intubacion y no intubacion

Tabla 11. Comparacion de vacunaciéon entre intubacién y no intubaciéon

- Intubacion No intubacion

Vacuna influenza 0.16
n=822), n (% 9(11) 132 (17.8) OR 0.58 (0.24-1.19)
Vacuna COVID 1 0.19
n=802), n (% 3 (i) 15 (L83 OR 0.57 (0.23-1.22)
Vacuna COVID 2 4 (5.0) 60 (8.31) 0.38

n=802), n (%
Las variables categodricas se describieron con su niimero (porcentaje), y se compararon mediante la prueba
de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

OR 0.58 (0.14-1.63)

Respecto a la evolucién y pruebas diagnésticas realizadas en ambos grupos, se
muestran en la tabla 12. La evolucién grave se presentd en 59 (64.1%) de los pacientes
intubados y 227 (34.3%) no intubados, con p=<0.001; el reporte de caso se realiz6 en:
hospital con 82 (85.4%) en pacientes intubados y 743 (97.6%) no intubados, con
p<0.001. La prueba inicial y confirmatoria fue por PCR en 134 (69.7%) y 1827 (77.8%);
y 101 (52.6%) y 1554 (66.1%), con p=0.02 y p= 0.001, respectivamente. En el estatus
hospitalizado fue de 141 (73.4%) y 1190 (50.7%), con p=<0.001. Dias de hospitalizacion
fue de 13 (11.5) y 5 (7), con p=<0.001. Mortalidad se realiz6 en 46 (25.1%) y 60 (2.56%),
con p=<0.001.
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Tabla 12 Comparacion de intubacion de acuerdo con evolucion y pruebas diagnésticas

Tabla 12. Comparaciéon de intubacién de acuerdo con evolucion

pruebas diagnoésticas

Evolucién (n=754), n (%)
e No grave 33 (35.8) 435 (65.7) <0.001
e Grave 59 (64.1) 227 (34.3)
Reporte de caso (n=857), n (%)
EO se fela“ZO 10 (10.4) 15 (1.98)
ospita 82 (85.4 743 (97.6
Centinela 1 ((1.04)) 0((0) ) <Oee
Privada 0 (0) 1(0.13)
Otras 3(3.12) 2 (0.26)
Prueba inicial (n=2540), n (%)
e Antigeno 53 (27.6) 420 (20.9)
e PCR 134 (69.7) 1827 (77.8) 0.02
e Estudio de imagen 0 (0) 4 (0.17)
e Anticuerpos 5(2.60) 35 (1.06)
Prueba confirmatoria (n=2521), n
(%)
Antigeno 87 (45.3) 774 (32.7) <0.001
PCR 101 (52.6) 1554 (66.1) '
Estudio de imagen 2 (1.04) 9 (0.38)
Anticuerpos 2(1.04) 11 (1.04)
Estatus (n=2521), n (%)
e Hospitalizado 141 (73.4) 1190 (50.7) <0.001
e Ambulatorio 51 (26.6) 1158 (49.3)
13 (11.5) 5(7) <0.001

*Variable continta con distribuciéon anormal con mediana (rango intercuartil), y comparadas mediante la
prueba de U de Mann-Whitney. Las variables categéricas se describieron con su ndmero (porcentaje), y
se compararon mediante la prueba de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

Factores asociados aintubacién en pacientes con infeccién por SARS CoV2.

Se realizo un analisis multivariado para identificar los factores que se asociaron a
intubacién (tabla 13). EI modelo inicial incluyo, las variables que tuvieron significancia
estadistica en modelo bivariado: edad, sexo, disnea, artralgias, polipnea y cianosis. Este
modelo se asocié con las siguientes variables con significancia estadistica: disnea con
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OR=2.97 (IC 95% 1.69-5.34, p<0.001) y cianosis con OR 4.18 (IC95% 1.48-11.04,
p=0.005).

Tabla 13 Factores asociados con intubacién

Tabla 13. Factores asociados con intubacién

OR IC Comparacion
(p)

1 0.99-1.01 0.96
1.53 0.94-2.48 0.08
2.97 1.69-5.34 <0.001
0 NA-15X1042 0.98
1.11 0.64-1.90 0.70
4.18 1.48-11.0 0.005

Comparacién de las caracteristicas de acuerdo con mortalidad.

Se compararon las caracteristicas de los pacientes que murieron y los que no murieron
(tabla 14). La edad fue de 53 (26.8) afios en pacientes que murieron y 40 (31) afios en
pacientes que no murieron, con p<0.0001. Los hombres que murieron fueron 52 (49.1%)
y vivieron 935 (38.7%), con p=0.04. Las principales comorbilidades que presentaron los
pacientes fueron: Hipertension en 15 (44.1%) y 261 (32.5%), con p= 0.19; diabetes en
14 (42.4%) y 202 (25.2%), con p=0.04; enfermedad renal crénica en 5 (15.2%) y 109
(13.6%), con p= 0.08; inmunosupresion en 3 (9.09%) y 61 (7.78%), con p=0.74; y
tabaquismo en 3 (9.09%) y 99 (12.5%), con p= 0.78.

Tabla 14 Comparacién de mortalidad de acuerdo con comorbilidades
Tabla 14. Comparacién de mortalidad de acuerdo con comorbilidades
Muerto Vivo
()}

53 (26.8) 40 (31) <0.0001

Sexo
e Femenino (n=1534) 54 (50.9) 1480 (61.3) 0.04
e Masculino (n=987) 52 (49.0) 935 (38.7)

Diabetes (n=830), n (%) 14 (42.4)  202(25.3) R 170'(8499_4 65)
0.23

EPOC (n=814), n (%) 2607 21(269) R 533 (0.25-10.26)

Asma (n=811), n (%) 0 (0) 18 (2.31) OR 0O (]6_5 52)

Inmunosupresion (n=818), n (% 3 (9.09) 61 (7.78) 0.74
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R OR 1.19 (0.23-3.99)

Hipertension (n=838), n (%) 15(44.1)  261(325) r 640%976-3 47)

VIH (n=813), n (%) 0(0) 760 (2.56) oR 01('(?_ -
Enfermedad cardiovascular 0.63
n=818), n (% U1y 82 (T, OR 0 (0-2.5)
Obesidad (n=826), n (%) 2(606) 100(126) o, 4508105_1 o
Insuficiencia renal crénica 0.08

5(152)  109(13.6) 4R 114 (0.34-3.07)

Tabaquismo (n=823), n (%) 3009  99(125) oo, 69%813_2 -

Otros (n=966), n (%) 7(18.9)  228(243) p 720.(?)526-1 69)

*Variable continta con distribucién anormal con mediana (rango intercuartil), y comparadas mediante la
prueba de U de Mann-Whitney. Las variables categéricas se describieron con su nimero (porcentaje), y
se compararon mediante la prueba de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

En cuanto a los signos y sintomas iniciales, estos se describen en la tabla 15. Los signos
y sintomas mas relevantes fueron los siguientes: Ataque al estado general en 30 (88.2%)
de los que murieron y 565 (71.9%) de los que no murieron, con p=0.05; tos en 26 (76.4%)
y 427 (53.9%), con p=0.01; disnea en 26 (76.4%) y 419 (46.7%), con p <0.001; dolor
toracico en 21 (61.8%) y 259 (32.9%), con p=<0.001; cefalea en 21 (61.7%) y 517 (65%),
con p=0.71; fiebre en 19 (55.8%) y 364 (46%), p=0.29; escalofrios en 16 (47.1%) y 249
(44.4%), con p=0.86.y polipnea en 14 (41.2%) y 195(24.9%), con p=0.04.

Tabla 15. Comparacion de mortalidad de acuerdo con signos y sintomas

Tabla 15. Comparacion de mortalidad de acuerdo con signos y sintomas

(n=106) (n=2434)

Inicio subito de los sintomas 0.71
12(353)  252(323)  5R 114 (0.51-2.46)

0.29
19(558)  364(46.0) R 148 (0.70-3.19)

Tos (n=826), n (%) 26 (76.4)  427(539) o, 7(2'1020_7 -
Cefalea (n=829), n (%) 21(617)  517(650) pg 870i3141-1 .
Disnea (n=821), n (%) 26(76.4)  419(467) o, go(fgé_g 53

31




Irritabilidad (n=820), n (%)

Diarrea (n=821), n (%)

Dolor toracico (n=820), n (%)

Escalofrios (n=820), n (%)

Odinofagia (n=823), n (%)

Mialgias (n=826), n (%)
Artralgias (n=861), n (%)

Ataque a

estado

n=819), n (%
Rinorrea (n=818), n (%)

Polipnea (n=818), n (%)

Vomito (n=819), n (%)

general

Dolor abdominal (n=819), n (%)

Conjuntivitis (n=819), n (%)

Cianosis (n=819), n (%)

Anosmia (n

Disgeusia (n=819), n (%)

821), n (%)

Otro (n=857), n (%)

Las variables categodricas se describieron con su niimero (porcentaje), y se compararon mediante la prueba
de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

1(2.9)
9 (26.5)
21 (61.8)
16 (47.1)
11 (32.3)
19 (55.9)
9 (20.9)
30 (88.2)
6 (17.6)
14 (41.2)
7 (20.6)
11 (32.3)
1(2.9)
2 (5.8)
3(8.8)
4 (11.8)

8 (18.6)

50 (6.36)
205 (26.0)
259 (32.9)
249 (44.4)
270 (34.2)
311 (39.3)
30 (3.67)
565 (71.9)
176 (22.3)
195 (24.9)
160 (20.4)
218 (27.8)
26 (3.3)
17 (2.1)
70 (8.8)
136 (17.3)

28 (3.44)

0.71
OR 0.44 (0.01-2.79)
1
OR 1.0 (0.41-2.31)
0.001
OR 3.28 (1.54-7.25)
0.86
OR 1.11 (0.52-2.35)
1.0
OR 0.92 (0.39-1.99)
0.07
OR 1.95 (0.93-4.21)
<0.001
OR 6.9 (2.68-16.49)
0.05
OR 2.92 (1.01-11.53)
0.67
OR 0.74 (0.25-1.87)
0.04
OR 2.11 (0.97-4.49)
1.0
OR 1.01 (0.37-2.44)
0.56
OR 1.24 (0.54-2.71)
1.0
OR 0.88 (0.02-5.74)
0.18
OR 2.82 (0.30-12.72)
1.0
OR 0.99 (0.19-3.30)
0.39
OR 0.63 (0.16-1.85)
<0.001
OR 6.39 (2.34-15.76)

Las vacunas contra virus respiratorios se analizaron entre pacientes que murieron y

vivieron, se muestran en la tabla 16. La vacuna contra infeccién por virus de influenza
en 4 (12.1%) y 136 (17.4%), con p=0.63. La vacuna contra virus SARS CoV2 primera
dosisen1(2.94)y 122 (16.1%), con p=0.04. La vacuna contra virus SARS CoV2 segunda
dosis en 0 (0%) y 61 (8.04%) con p=0.10.
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Tabla 16 Comparacion de mortalidad de acuerdo con vacunacion

Tabla 16. Comparacién de mortalidad de acuerdo con vacunacion.

(n=106) (n=2434)

Vacuna influenza (n=813), n (%) 4(12.1) 136 (17.4) 0.63
OR 0.65 (0.16-1.90)

Vacuna COVID 1 (n=793), n (%) 1(2.94) 122 (16.1) 0.04
OR 0.15 (0.003-0.97)

Vacuna COVID 2 (n=793), n (%) 0 (0) 61 (8.04) 0.10

OR 0 (0-1.08)

Las variables categdricas se describieron con su niimero (porcentaje), y se compararon mediante la prueba
de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

La evolucion y pruebas diagndsticas realizadas en los pacientes se muestran en la tabla
17. La evolucién grave en 25 (67.5%) y 260 (36.7%), con p=<0.001, reporte de caso se
realizé en el hospital, con 33 (80.4%) y 787 (97%), con p=<0.001. La prueba inicial fue
por PCR en 86 (81.1%) y 1864 (77.2%), con p=0.43; y la prueba confirmatoria por
antigeno en 71 (66.9%) y 789 (32.9%), con p=<0.001: El estatus hospitalizado fue en 79
(74.5%) y 1242 (51.4%), con p=<0.001; los dias de hospitalizacion fue de 4 (13) y 5 (8.5),
con p=0.08; y la intubacion se realizo en 46 (43.4%) y 137 (5.67%), con p=<0.001.

Tabla 17 Comparacién de mortalidad de acuerdo con evolucion.

Tabla 17. Comparacién de mortalidad de acuerdo con evolucion.

(n=106) (n=2434)

Evolucién (n=745), n (%)
e No grave 12 (32.4) 448 (63.2) <0.001
e Grave 25 (67.5) 260 (36.7)

Reporte de caso (n=848), n
(%)

No se realizo 7 (17_0) 18 (2_2)
Hospital 33 (80.4) 787 (97.0) <0.001
Centinela 0 (0) 1(0.12)
Privada 0 (0) 1(0.12)
Otras 1(2.43) 4 (0.49)
Prueba inicial (n=2540), n (%)
e Antigeno 18 (16.9) 519 (21.5) 0.43
e PCR 86 (81.1) 1864 (77.2)
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e Estudio de imagen 0 (0) 4 (0.17)
e Anticuerpos 2(1.89) 28 (1.15)

Prueba confirmatoria
(n=2521), n (%)
e Antigeno 71 (66.9) 789 (32.7) B
e PCR 34 (32.1) 1603 (66.4) '
Estudio de imagen 0 (0) 11 (0.46)
Anticuerpos 1 (0.94) 12 (0.49)
hospitalizado SRS 1242 (51.4) <0.001
Dias de hospitalizacién* 4 (13) 5(8.5) 0.08
<0.001

Intubacién (n=835), n (%) 46 (43.4) 137 (5.67) OR 12.7 (8.14-19.8)

*Variable continta con distribucién anormal con mediana (rango intercuartil), y comparadas mediante la
prueba de U de Mann-Whitney. Las variables categéricas se describieron con su nimero (porcentaje), y
se compararon mediante la prueba de Chi cuadrada o prueba de Fisher.

Factores asociados a mortalidad en pacientes con infeccién por SARS CoV2.

Se realizo un andlisis multivariado para identificar los factores que se asociaron a
mortalidad (figura 3). EI modelo inicial incluyo edad, sexo, intubacion, diabetes, tos,
disnea, polipnea, dolor toracico, obesidad, enfermedad cardiovascular y hospitalizacion.

Se realiz6 regresion logistica a los datos, solo mostro significancia estadistica la
intubacion con OR= 8.21 (IC 95% 3.58-19.3, p= <0.001) y tos con OR= 3.15 (IC 95%
1.34-8.19, p=0.01.
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llustracion 4 Analisis multivariado de factores de riesgo para mortalidad

Variable N | Odds ratio p
' EDAD 495 M| 1.01(0.99, 1.03) 0.33
SEXO 0251 M | Reference

1244 M | 1.32(0.58, 3.04) 0.51
INTU 0421 M | Reference

174 M | 8.21(3.58, 19.35) <0.001
CO.DIABETES 1359 : Reference

2136 2.18 (0.93, 5.08) 0.07
TOS 1246 M | Reference

2249 M | 3.15(1.34, 8.19) 0.01
DISNEA 1222 M | Reference

2273 M| 1.77 (0.66, 5.10) 0.27
POLIPNEA 1353 M | Reference

2142 W | 1.23(0.52, 2.93) 0.63
DOLOR.TORACICO 1314 = Reference

2181 2.22 (0.99, 5.16) 0.06
OBESIDAD 1443 M | Reference

2 52 M | 0.70 (0.11, 2.72) 0.65
ENF.CV 1477 M | Reference

2 18 |— | 0.00 (0.00, 445250886316.73) 0.99
HOSP 495 M| 1.00(0.97, 1.02) 0.77
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1. DISCUSION

Este es el primer estudio que se realiza de la base de datos completa de
pacientes con infeccion por SARS CoV2 del Hospital Central Dr. Ignacio
Morones Prieto del departamento de Epidemiologia. Esta se realizé en el
periodo del tiempo del 01 de marzo del 2020 al 31 de octubre de 2021. Fue
importante realizarlo, porque es una descripcion de los pacientes que se
trataron en este hospital, durante la pandemia con mayor mortalidad a inicios

de este siglo.

En un estudio previo de Garcia y colaboradores, en un estudio de nuestro
hospital en la Unidad de Cuidados Respiratorios del Adulto (UCRA), donde se
analizaron las caracteristicas clinicas y evolucién de los pacientes criticos,
donde incluyo pacientes de edad promedio de 54 afios, de edad similar a los

pacientes criticos de nuestro estudio.

La mediana de edad fue de 41 afios, predominando el sexo femenino en dos
tercios aproximadamente, a diferencia de los resultados nacionales donde era
mas prevalente el sexo masculino. La edad de los pacientes en estudios
observacionales fue de 50 afios, como en nuestro estudio observacional. [23,
128]

Las comorbilidades mas prevalentes, en nuestra muestra fueron: hipertension,
diabetes, enfermedad renal cronica, tabaquismo y obesidad. Estos se han
descrito en varios estudios observacionales los cuales fueron: hipertension,
diabetes, enfermedad cardiovascular, enfermedad pulmonar crénica,
enfermedad renal cronica, malignidad, y enfermedad hepatica cronica. Huang
C. et al, se analizé un grupo de 41 pacientes, las comorbilidades principales
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fueron diabetes (20%), hipertension (15%), enfermedad cardiovascular (15%).
[22, 23]

Al igual, el estudio ENSANUT 2021, menciona la prevalencia de las siguientes
enfermedades: diabetes (10.2%), hipertension (15.7%), obesidad (16.8%),
tabaquismo (19.1%). [127]. Asi también, las estadisticas nacionales y estatales
de los pacientes infectados por SARS CoV2, hasta octubre del 2021, se asocia

como factor de riesgo: hipertension, obesidad, diabetes y tabaquismo

Otro estudio, donde se mencionan las comorbilidades de los pacientes con
COVID-19, fue el de Cordero-Franco et al, estudio observacional realizado en
2021, en el estado de Nuevo Ledn, México, con 513 pacientes con infeccion por
SARS CoV2, las enfermedades mas prevalentes fue hipertension (16.7%),
obesidad (15%), diabetes (13.9%) y tabaquismo (8.2%) [128]

La signos y sintomas mas comunes en la poblacion estudiada, fue ataque al
estado general, cefalea, tos, fiebre y disnea (>50%), en esta base de datos, fue
similar a lo reportado en la literatura. La sintomatologia mas comun que
presentan las personas infectadas, en diferentes revisiones son: fiebre, tos seca

y fatiga.

Fei Zhau et al (2021), un estudio retrospectivo en China, se analizaron 191
pacientes, y los sintomas mas comunes fueron: fiebre (94%), tos (74%), fatiga
(23%) y taquipnea (29%). [70] Yousef Alimohamadi et al., en un metaanalisis de
54 estudios retrospectivos y transversales, los principales sintomas a destacar
fueron: fiebre, tos, fatiga, disnea. [129] Ariel A. Baletto, et al., realizo un estudio
observacional retrospectivo, con 1001 pacientes, los sintomas mas comunes

fueron: fiebre, tos, odinofagia, mialgias, cefalea y disnea. [130]
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Un estudio nacional de Salinas-Aguirre et al., estudio retrospectivo, donde se
incluyeron 17, 479 pacientes del estado de Coahuila de Zaragoza, México, los
sintomas mas comunes, fueron fiebre, tos seca, dolor faringeo, disneay diarrea.
[131]

Los pacientes que recibieron su primera y segunda vacuna vs infeccién por
SARS CoV2, fue de 15% y 8% aproximadamente, hasta la fecha que se termind

el estudio.

La evolucién de los pacientes graves fue aproximadamente de un tercio de
ellos, y fueron pacientes que asi fueron catalogados, por requerir oxigeno
medicinal. Kevin Hur, et al, realizo un estudio retrospectivo de pacientes que
requirieron hospitalizacion, 486 pacientes, dos tercios requirieron
suplementacién con oxigeno medicinal, estos casos se clasificaron como
COVID grave. [132].

Los reportes de caso se generaron en el hospital, de manera rutinaria, cada que
llegaba un paciente, un area de triage los abordaba, los que no se realizaron,
fue porque llegaron de manera urgente, pasandolos al area COVID. Pocos se

realizaron en hospitales centinela o de manera privada.

Las pruebas que se realizaron, en la mayoria de los pacientes fueron PCR y
antigeno, por lo que en estudios se ha reportado buena sensibilidad y
especificidad, al tener la primera una tasa de deteccién de casi el 100% vy la
segunda con una sensibilidad y especificidad del 98%. [111,112]. En menor

medida se hicieron diagnostico con anticuerpos y estudios de imagen.

El estatus de los pacientes principalmente fue hospitalizado un poco mas de la
mitad de los pacientes, parte de estos pacientes que se hizo diagnostico,
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tuvieron contagio intrahospitalario, sin saber la cantidad de ellos por no
registrarse.

Los dias de hospitalizacion en nuestro estudio fueron de 5 dias. El porcentaje
de intubacion fue de 8% aproximadamente, siendo parecida a la de bibliografias
internacional y nacional. Athanasios Chalkias, et al, en un estudio multicéntrico
prospectivo internacional, analizaron 4,464 pacientes, y el 19% requirieron
intubacién. [133] En bibliografia nacional, donde se estudi6 a 56, 715 pacientes,

casi el 3% requirieron intubacion. [128].

El egreso de los pacientes en su mayoria fue alta a domicilio, hasta un 85%,
siendo el alta por muerte un 4%, y el resto se fue de traslado a hospitales que
oficialmente podian recibir pacientes COVID.

Se compararon las caracteristicas que tenian hombres y mujeres, a los pacientes
que se realiz6 intubacién y de los pacientes que murieron; asi como un analisis
multivariado para analizar las variables que se asociaron tanto a intubacién como

de mortalidad.

Al comparar las caracteristicas de hombres y mujeres, las comorbilidades con
mayor numero de pacientes fueron en mujeres, las cuales fueron: diabetes,

hipertension, obesidad y enfermedad cardiovascular.

De signos y sintomas lo presentaron en mayor numero de hombres, las cuales
fueron: tos, cefalea, disnea, ataque al estado general. No hay un estudio
bivariado donde se haya comparado estos datos. La poblacion que contaba con
mayor vacunacion fue el sexo femenino. El grupo con mayor namero de

pacientes graves fue el sexo femenino.
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Las pruebas por PCR fueron determinantes como prueba inicial y diagnostica
en ambos grupos. Descritos en articulos como la mejor prueba diagnéstica.
[108,110]

El grupo de sexo masculino tuvo mayor tasa de intubacion. Egreso de los
pacientes, fue mayor alta a domicilio. La mortalidad tuvo diferencia significativa,
con mayor porcentaje en hombres.

Se compararon las caracteristicas de los pacientes de acuerdo que se realizé
intubacién, donde las condiciones con mas riesgo, para este evento fueron
significativos como menores de 50 afios, signos y sintomas (disnea, artralgias,
polipnea y cianosis), evolucién grave, y murieron en mayor porcentaje los
pacientes que fueron intubados, asi como la estancia hospitalaria fue mayor en
ellos, lo que si coincide con varios estudios. En el estudio multivariado solo fue
significativo: disnea OR 2.97 (IC 95% 1.69-5.34) y cianosis OR 4.18 (IC

95%1.48-11.0) como factores asociados a intubacion.

Los pacientes que se consideraron no graves y ambulatorios que se registraron
gue se realiz6 intubacion, fue porque esas condiciones eran de manera inicial;
posterior se hizo un seguimiento via telefonica, y se encontraban en esas

condiciones en otros hospitales.

Estrada-Serrano et al, realizo un estudio observacional unicéntrico, de 300
pacientes, en quienes se realizé intubacion y no intubacién, y los factores de
riesgo asociados, fueron >50 afos, sexo masculino, tos, disnea, dolor toracico,
odinofagia, mialgias, artralgias, rinorrea, hipertension y asma. En el mismo se
realiz6 un andlisis multivariado, los resultados con mayor relevancia fueron

edad, cefalea. [134] Otro estudio, en un andlisis multivariado de las
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caracteristicas mas importantes como factores de riesgo para intubacion fueron:
edad y obesidad. [128]

Hasta septiembre del 2021, el numero de fallecidos a nivel mundial fue de 4,
685, 658 de personas. En México para octubre del 2021 hubo 282, 773
defunciones y en San Luis Potosi, 6,480 fallecimientos reportados. En la base
de datos se reportaron 106 muertos.

Al comparar las caracteristicas de los pacientes que murieron contra los que no
murieron, el riesgo para mayor mortalidad era >50 afos, el sexo femenino,
comorbilidades (diabetes) y signos y sintomas (tos, disnea, dolor toracico,
escalofrios, artralgias, polipnea), evolucién grave, y en caso de intubacion. De
igual forma los pacientes que murieron y tenian registro inicial de no graves y

ambulatorios, es porque se hizo un seguimiento via telefénica de los pacientes.

Al realizar un estudio multivariado con un modelo, que incluia edad, sexo,
intubacién, diabetes, tos, disnea, polipnea, dolor toracico, obesidad,
enfermedad cardiovascular y hospitalizacion; se realizo regresion logistica de
estos datos, dando significancia estadistica solo intubacion OR= 8.21 (IC 95%
3.58-19.3, p=<0.001) y tos OR= 3.15 (IC 95% 1.34-8.19, p=0.01). Cordero-Franco,
realizaron un modelo de regresion logistica, con las siguientes comorbilidades
edad, hombre, diabetes, EPOC, asma, inmunosupresion, hipertension,
enfermedad cardiovascular, obesidad, enfermedad renal cronica, y tabaquismo;

siendo significativo edad y obesidad en un analisis multivariado. [128].

Zelalem G Deniss and Temesgen Zewotir, realizaron un metaanalisis de 42
estudios, principalmente de Estados Unidos de América y China, incluido uno
de México, donde destaca la mortalidad mayor en hombres, y comorbilidades
como: diabetes, enfermedad cardiovascular, hipertensién, EPOC, tabaquismo,

y cancer.[135]. Parra-Bracamontes GM et al, estudio se realizé de una base de
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datos del gobierno federal, donde identificaron factores de riesgo, las siguientes
comorbilidades: diabetes, hipertension y obesidad. [136]
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2. LIMITACIONES

La principal limitacion fue que este estudio fue retrospectivo, unicéntrico. Al elaborar la
base de datos, inicialmente no se capturo adecuadamente los datos de los pacientes,
gue incluian comorbilidades y signos y sintomas, porque no habia un apartado para cada

una de ellas.

Al comenzar a realizar la base de datos por el servicio de epidemiologia de este hospital
no se subdividié en comorbilidades y signos y sintomas, hasta enero del 2021, por lo que
no se recabo la informacién de cada variable en todos los pacientes, se analizaron
subpoblaciones de algunas variables, por lo que se documentdé un tercio de esta

informacion en parte de ellas.

En la base de datos, se registraron poco pacientes vacunados, posiblemente porque la

vacunacion a publico en general se inicio en enero del 2021.

Cuando se compard las caracteristicas de los pacientes entre los pacientes intubados y
no intubados, se presenta pacientes no graves a los que se realiz6 intubacién, asi como
pacientes ambulatorios, esto fue porque en la valoracién inicial asi fue, pero se les dio
seguimiento via telefénica, y posterior se recabo esa informacién en la base de datos.
También paso esto en pacientes, en quienes se hizo la comparacion en quienes murieron

y no murieron.

43



3. CONCLUSIONES

Nuestro estudio se mencionan las caracteristicas clinicas de los pacientes con infeccion
por SARS CoV2. Las principales caracteristicas, fue edad de 41 afios, la mayoria de los
pacientes fue de sexo femenino.

Las comorbilidades mas comunes, fueron diabetes, hipertension, diabetes, enfermedad
renal, obesidad y tabaquismao.

Los sintomas y signos mas comunes fueron: ataque al estado general, cefalea, tos, fiebre
y disnea.

Un numero reducido de pacientes tenian esquema de vacunacion, siendo el niumero mas
reducido la segunda dosis de vacuna contra infeccién por SAR CoV2.

La evolucion de los pacientes fue de gravedad en la mayoria de estos.

La prueba inicial y para diagnostico, fueron principalmente por PCR y antigeno, los dias
de hospitalizacion fue de 5 (9) dias.

La tasa de intubacion fue de 8% aproximadamente. La mayoria de los pacientes se
fueron de alta a domicilio.

Cuando se compararon las caracteristicas entre hombres y mujeres, la edad entre sexos
fue mayor en hombres.

Las comorbilidades mas prevalentes se observaron en el sexo femenino: diabetes,
hipertension, obesidad y enfermedad cardiovascular.

Los signos y sintomas mas prevalentes se reportaron en hombres: ataque al estado
general, cefalea, tos, fiebre y disnea.

No hubo diferencia significativa en la evolucién grave entre sexos, y la mayor proporcion
de pacientes intubados fue en hombres.

Al comparara las caracteristicas de los pacientes que se realizo intubacion los factores
de riesgo fueron: menores de 50 afios, signos y sintomas (disnea, artralgias, polipnea y
cianosis), evolucion grave, y la mortalidad fue mayor en ese grupo, asi como la estancia
hospitalaria.

En el andlisis multivariado entre pacientes que se intubaron y no intubaron los factores
asociados fueron: disnea y cianosis.

Al comparar las caracteristicas para mortalidad los datos mas significativos fueron: >50
afos, el sexo femenino, comorbilidades (diabetes) y signos y sintomas (tos, disnea, dolor
toracico, escalofrios, artralgias, polipnea), evolucion grave, e intubacién.

En el andlisis multivariado, las caracteristicas con mayor riesgo fueron: intubacién y tos.
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