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RESUMEN

Introduccioén: La enfermedad por COVID-19 ha tenido gran impacto en nuestro
pais; aunque se han documentado diversas variables que contribuyen al pro-
néstico sobre la mortalidad y/o enfermedad grave en pacientes, es necesario
generar informacion que dé cuenta de las especificidades estatales para contri-
buir a la toma de decisiones ante una inminente saturacion hospitalaria.
Objetivo: Identificar las comorbilidades y caracteristicas clinicas asociadas a la
mortalidad por COVID-19, en pacientes hospitalizados en el estado de Hidalgo,
México.

Material y métodos: Se realizd un estudio descriptivo y retrospectivo. Como
fuente de informacion se utiliz6 la base de datos abiertos COVID-19 de la Di-
reccion General de Epidemiologia de la Secretaria de Salud de México para
realizar tres tipos de regresion: probit, logit y Gauss. El modelo gaussiano fue
el de mejor ajuste.

Resultados: Se analizaron 3,880 casos (1,696 defunciones y 2,184 recupe-
rados) y se identificaron cuatro comorbilidades asociadas a la mortalidad por
COVID-19: obesidad, hipertension, diabetes e insuficiencia renal cronica (IRC)
asi como dos caracteristicas clinicas: sexo y edad.

Conclusiones: La hipertension, obesidad, diabetes e IRC aumentan la proba-
bilidad de defuncion. Entre las comorbilidades la IRC es la de mayor peso. De
las caracteristicas clinicas analizadas, se encontré asociacion con el sexo y la
edad, donde la edad es la variable de mayor peso en el modelo.

Palabras clave: Comorbilidades, mortalidad, COVID-19, estado de Hidalgo, México.

ABSTRACT

Introduction: The COVID-19 disease has had a great impact on our country;
Although various variables that contribute to the prognosis of mortality and/or
serious illness in patients have been documented, it is necessary to generate
information that accounts for state specificities to contribute to decision-making
in the face of imminent hospital saturation.

Objective: To identify the comorbidities and clinical characteristics associated with
mortality from COVID-19, in hospitalized patients in the state of Hidalgo, Mexico.
Material and method: A descriptive and retrospective study was carried out. As
a source of information, the COVID-19 open database of the General Directorate
of Epidemiology of the Mexican Ministry of Health was used to perform three
types of regression: probit, logit and Gaussian. The Gaussian model was the
one with the best fit.

Results: 3,880 cases (1,696 deaths and 2,184 recovered) were analyzed and 4
comorbidities associated with mortality from COVID-19 were identified: obesity,
hypertension, diabetes, and chronic kidney failure (CRF), as well as 2 clinical
characteristics: sex and age.

Conclusions: Hypertension, obesity, diabetes and CRF increase the probability
of death. Among the comorbidities, CRF is the one with the greatest weight. Of
the clinical characteristics analyzed, an association was found with sex and age,
where age is the variable with the greatest weight in the model.

Keywords: Comorbidities, mortality, COVID-19, Hidalgo state, Mexico.
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RESUMO

Introdugéo: A doenga COVID-19 teve um grande impacto no nosso pais;
Embora tenham sido documentadas diversas variaveis que contribuem para
0 prognostico de mortalidade e/ou doenca grave em pacientes, é necessario
gerar informagbes que contemplem as especificidades estaduais para contribuir
na tomada de deciséo diante da iminente saturagdo hospitalar.

Obijetivo: Identificar as comorbidades e caracteristicas clinicas associadas a
mortalidade por COVID-19, em pacientes hospitalizados no estado de Hidalgo,
México.

Material e métodos: Foi realizado um estudo descritivo e retrospectivo. Como
fonte de informacéo, o banco de dados aberto COVID-19 da Diregdo Geral de
Epidemiologia do Ministério da Saude do México foi usado para realizar trés
tipos de regresséo: probit, logit e gaussiana. O modelo gaussiano foi o que
melhor se ajustou.

Resultados: foram analisados 3,880 casos (1,696 6bitos e 2,184 recuperados)
e identificadas 4 comorbidades associadas a mortalidade por COVID-19:
obesidade, hipertensao, diabetes e insuficiéncia renal crénica (IRC), além de 2
caracteristicas clinicas: sexo e idade .

Conclusdes: Hipertensado, obesidade, diabetes e IRC aumentam a
probabilidade de morte. Dentre as comorbidades, a IRC é a de maior peso.
Das caracteristicas clinicas analisadas, foi encontrada associagdo com sexo e
idade, sendo a idade a variavel com maior peso no modelo.

Palavras-chave: Comorbidades, mortalidade, COVID-19, estado de Hidalgo,
México.

INTRODUCCION

En diciembre de 2019, una nueva cepa de coronavirus,
coronavirus tipo 2, causante del sindrome respirato-
rio agudo grave (SARS-CoV-2)' y su rapida dispersion
internacional ha provocado miles de muertes. Al 08 de
septiembre de 2020, a nivel mundial se han reportado
27,236,916 casos confirmados y 891,031 defunciones.
En México se tienen 642,860 casos y 68,484 defuncio-
nes,? de los cuales 1.6% (10,736) y 2.5% (1,719) respec-
tivamente se han presentado en el estado de Hidalgo.®

La COVID-19 tiene una amplia gama de presenta-
ciones clinicas, desde pacientes que presentan una
leve gripe y se recuperan rapidamente,* cerca de 80%
de los casos, hasta aquéllos en los que la enfermedad
se complica con manifestaciones graves que ponen
en peligro la vida, aproximadamente en 20% de los
casos.’

Entre los factores de riesgo asociados a las complica-
ciones y la mortalidad por la COVID-19 se encuentran: el
sexo, la edad’-® y comorbilidades como: enfermedad ce-
rebrovascular, enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC), IRC, enfermedad cardiovascular, arritmia car-
diaca, hipertension arterial, diabetes, demencia, cancer
y dislipidemia.*% Dado que la poblacion mexicana tiene
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altas tasas de enfermedades no transmisibles (ENT) y a
que éstas aumentan la gravedad de la infeccion por CO-
VID-19, la pandemia representa una amenaza especial
para el sistema de salud y la sociedad,'® donde a nivel
nacional se hospitalizan 35% de los casos confirmados,®
mientras que en el estado de Hidalgo 39%.°

Debido a la heterogeneidad en la prevalencia de
comorbilidades en nuestro pais y del comportamiento
epidémico a nivel nacional, este estudio pretende ca-
racterizar a los pacientes hospitalizados positivos a
SARS-CoV-2 en el estado de Hidalgo, ya que identificar
las comorbilidades y caracteristicas clinicas asociadas
a la mortalidad por COVID-19 contribuira a la toma de
decisiones en el ambito hospitalario.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo y retrospectivo. Como
fuente de informacion se utiliz6 la base de datos abier-
tos COVID-19 de la Direccién General de Epidemiolo-
gia de la Secretaria de Salud de México al corte del 08
de septiembre de 2020. El andlisis de las variables cua-
litativas se realiz6 calculando las frecuencias absolutas
y relativas. Para las cuantitativas, se calcul6 la media y
la desviacion estandar. Se consideraron a los pacien-
tes positivos a SARS-CoV-2 por prueba de reaccion
en cadena de la polimerasa en tiempo real (RT-PCR) y
que fueron hospitalizados. La variable respuesta se ca-
tegoriz6 de manera dicotomica = defuncion (si, no). El
analisis se llevo a cabo en el software RStudio version
1.4. Se realizaron tres tipos de regresion: probit, logit
y Gauss, dado que la variable dependiente es binaria,
para elegir el de mejor ajuste, conforme a lo siguiente:

La funcién de mortalidad por COVID-19 se expresa
de la siguiente manera:

P(Y)=F (X, X5, X3, Xy, Xg, Xg, X7, Xg, Xgo X0 Xigs Xy

Xiz Xiar Xigr Xigr Xizo Xigr Xygo Xy

Donde:

F es la funcion de la ecuacion

Y es la probabilidad de defuncion (1 = defuncioén si;

0 = defuncién no)

X, es el sexo (1 = hombre; 2 = mujer)

X, es la edad

X, es la suma de comorbilidades

X, son los dias entre el inicio de sintomas y la hos-

pitalizacion

7. Xges la obesidad*

8. X, es la diabetes*, no se especifica el tipo de dia-
betes

9. X, es la hipertension*

10. X; es la enfermedad pulmonar obstructiva cronica

(EPOC)*

N —

ook w

11. X, es el consumo de tabaco (1 = consume tabaco;
0 = no consume tabaco)

12. X, es el asma*

13. X, es la enfermedad cardiovascular*

14. X,,es otra enfermedad*

15. X, es el puerperio*

16. X,,es el embarazo*

17. X, es insuficiencia renal cronica IRC*

18. X, es la inmunosupresion*

19. X, es la positividad al virus de la inmunodeficien-
cia humana VIH (1= es positivo; 0 = no es positivo)

20. X,q padece alcoholismo (1= padece alcoholismo;
0 = no padece alcoholismo)

21. X4 es hipotiroidismo*

22. X,,es laintubacion (1= intubado; 0 = no intubado)

La construccion y el desarrollo del modelo se sustenta
en la metodologia de investigacion de operaciones en la
préactica, y se compone de cinco etapas: definicion del pro-
blema, construccion del modelo, solucion del modelo, va-
lidacion y por ultimo, implementacién del modelo.'" El mo-
delo es binario, pues la variable dependiente sélo tiene dos
posibles resultados (éxito = 1y fracaso = 0); por tanto, debe
cumplir los supuestos que se analizan a continuacion.’?

El modelo probit es el de mejor ajuste, pues su
akaike (AIC) es el menor de los tres modelos (Tabla 1);
sin embargo, los residuales de su devianza no se apro-
ximan a sus grados de libertad. Por tanto, el modelo
de mejor ajuste es el gaussiano, ya que sus residuales
estan por debajo de sus grados de libertad, aunado a
esto, su p-valor es mayor de 0.05 (Tabla 1).

Partiendo de que el modelo gaussiano es el de mejor
ajuste, las variables de mayor significancia se pueden
observar en la Tabla 2, pues el p-valor de las variables
esta por debajo de 0.05.

Aunado a lo anterior, las variables significativas no
presentan colinealidad (Tabla 3), pues el factor de infla-
cion de la varianza (VIF) de las variables se encuentra
por debajo de las 10 unidades.'3

La desviacién de un modelo lineal generalizado
(GLM) se define como el grado de variabilidad de los
datos que deben compararse.

Tabla 1: Evaluacion de modelos.

Grados de
Tipo de regresion Akaike Residuales libertad p
Modelo logit 4,294.6 4,252.6 3,844 <0.05
Modelo probit 4,293.9 4,251.9 3,844 <0.05
Modelo gaussiano 4,545.3 725.21 3,844 1

Fuente: Elaboracién personal.

* 1 = padece la enfermedad; 0 no padece la enfermedad.
* 1 tiene la condicion; 0 no cumple la condicion.
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Tabla 2: Evaluacion de variables significativas.

Intercepto X, X, Xg X; X5 X
p <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05
Fuente: Elaboracién personal.
Tabla 3: Evaluacion de colinealidad.
X X Xs X5 X Xis X6
VIF 1.01 1.14 1.04 1.12 1.21 1.05 1.01

Fuente: Elaboracién personal.

(Devianza del modelo nulo-

2 Devianza de los residuales)
D? = : *100
(Devianza del modelo nulo)
D? =<

>* 100 = 23.51

Con base en lo anterior la ecuacién para predecir la
mortalidad por COVID-19 mantiene 23.51% de la varia-
bilidad de los datos.

950.97-727.39
950.97

RESULTADOS

De acuerdo con los criterios de inclusion y exclusién se
analizaron 3,880 casos, sus caracteristicas se muestran
en la Tabla 4.

La ecuacion para predecir la mortalidad se basa en
la siguiente expresion algebraica: Si X,, X,, X;, Xg, X,
X1, X,, permanecen constantes.

P[E(Y)] = (-14-0.04X, + 0.01X, + 0.05X, + 0.05X, +
0.04X, + 0.26X, + 0.52X,,)

Reemplazando:

Si X, hipertension = 1, ademas X,, X, X, X
mantienen constantes.

15 X0 S€

PIE(Y)] = -14-0.04(0) + 0.01(0) + 0.05(0) + 0.05(0) +
0.04(1) + 0.26(0) + 0.52(0)

Es decir:
(PIE(Y)] = -0.1
En términos de distribucion normal:

Z, = normal {P[E(Y)]} = normal {-0.1} = 0.4602

Por lo tanto, la probabilidad de defuncion por CO-
VID-19 en una persona con hipertension es de 0.46%,

con un nivel de confianza de 0.95, donde la probabili-
dad sera un nimero entre 0 y 1, o bien, se expresara en
porcentaje en este texto. Por ejemplo, si se considera
uno de los eventos mas frecuentes en la hospitaliza-
cion, es decir, el caso de un hombre de 59 afios con
una comorbilidad, obesidad o diabetes, la probabilidad
de defuncion es de 0.68 6 68%, con un nivel de confian-
za de 0.95. Si en conjunto padece diabetes, obesidad,
e IRC es de 0.78 (78%), pero si se complica al grado de
requerir intubacion y ventilacion mecénica invasiva, la
probabilidad de fallecer es de 90%.

DISCUSION

Se han documentado diversas variables que contribu-
yen al pronéstico sobre la mortalidad y/o enfermedad
grave en pacientes con COVID-19, donde las comor-
bilidades tienen un papel importante. Por ejemplo, una
revision sistematica de 207 estudios, encontrd 49 va-
riables que contribuyen al pronéstico sobre la mortali-
dad y/o enfermedad grave en pacientes con COVID-19,
entre las que se encuentran: enfermedad cerebrovas-
cular, EPOC, IRC, enfermedad cardiovascular, arritmia
cardiaca, hipertension arterial, diabetes, demencia,
cancer, dislipidemia y factores demograficos como:
edad y sexo.’

En México, las defunciones por COVID-19 presen-
taron altas proporciones de comorbilidades como:
hipertension, diabetes y obesidad,'* lo que conlleva
una alta probabilidad de complicaciones;'® también
existen otras caracteristicas como el sexo masculino
y la edad avanzada. Se sabe que tener una o mas
comorbilidades (IRC, diabetes, obesidad, EPOC, in-
munosupresion e hipertension) se ha asociado con la
hospitalizacion y desenlaces adversos (admision en la
unidad de cuidados intensivos UCI, ventilacion mecéa-
nica o defuncion).b

En otro estudio se document6 que la ENT que pone
a las personas infectadas con COVID-19 en riesgo de
ser hospitalizadas es la IRC, mientras que para el ingre-
so en la UCI e intubacion endotraqueal es la diabetes.'°
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En tanto que los factores de riesgo de letalidad incluyen
diabetes de aparicion temprana, obesidad, EPOC, edad
avanzada, hipertension, inmunosupresion y la IRC, la
diabetes confiere mayor riesgo de hospitalizaciéon y la
obesidad confiere mayor riesgo de ingreso a la UCl e
intubacion.'®

Un caso mas especifico en Coahuila mostré que la
edad mayor de 60 afios es el factor que mas contribu-
ye al riesgo de muerte, mientras que en las comorbi-
lidades se encuentran diabetes mellitus, hipertension
arterial sistémica, obesidad y la IRC."” Si bien existe
un consenso en las comorbilidades que se asocian a
complicaciones por la COVID-19 en México: obesidad,
diabetes, hipertension y la IRC, también existen estu-
dios que han agregado la inmunosupresion y la EPOC,
las cuales no siempre son significativas en los estudios
realizados en poblacion mexicana.

En nuestro trabajo identificamos cuatro comorbilida-
des asociadas a la mortalidad por COVID-19: obesidad,
hipertension, diabetes e IRC asi como dos caracteris-
ticas clinicas: el sexo y la edad, lo cual es congruente
con las comorbilidades y caracteristicas mencionadas
en estudios previos. Sin embargo la variable de mayor
peso en el modelo es la edad, al igual que en el trabajo
de Salinas-Aguirre."”

Cada comorbilidad tiene un efecto distinto en la pro-
babilidad de defuncién por la COVID-19, ademas se
acumula de acuerdo al nimero de factores de riesgo
que padece la persona. En nuestro modelo, la varia-
ble de mayor peso entre las comorbilidades es la IRC
(probabilidad de defuncion del 0.55 o0 55%), acorde con
la evidencia documentada con respecto a este padeci-
miento y mayor riesgo de complicaciones.'”-'® Ademas,
se debe precisar que 90% de los pacientes que pade-
cian IRC tenian por lo menos otra enfermedad, princi-

Tabla 4: Analisis descriptivo, frecuencias absolutas
y porcentajes en pacientes positivos a SARS-CoV-2
hospitalizados en el estado de Hidalgo. N= 3,880.

n (%)

Sexo
Masculino 2,462 (63.5)
Femenino 1,418 (36.5)
Edad 56 + 15.1
Estado clinico (defuncion)
Si 1,696 (44)
No 2,184 (56)
Estado de residencia
Hidalgo 3,630 (94)
Otro 250 (6)
Comorbilidades
Sin comorbilidades 1,173 (30)
Una comorbilidad 1,307 (34)
Dos comorbilidades 875 (23)
Tres 0 mas 525 (13)

Fuente: Elaboracién personal.

palmente hipertension y diabetes. Por lo que es nece-
sario enfatizar la situacion del estado de Hidalgo dentro
de esta heterogeneidad morbida entre los estados de
México. Si bien la proporciéon nacional de personas de
20 afos que padecen diabetes es de 10.3%, en el ex-
tremo superior se encuentran: Hidalgo y Tamaulipas,
ambos con 12.8%, seguidos de Nuevo Ledn (12.6%)
y Coahuila (12.3%) y en el inferior Querétaro (7.5%)
y Quintana Roo (7.4%). En hipertension la proporcion
nacional es de 18.4%, donde Campeche tiene 26.1%
de su poblacion con este padecimiento, Tlaxcala 13%,
mientras que Hidalgo se ubica en un nivel intermedio
con 17.9%."°

No encontramos significancia en la EPOC ni en la in-
munosupresion, lo cual puede ser consecuencia del ta-
mano de la poblacién analizada; sin embargo, también
es necesario considerar las diferencias moérbidas en las
entidades federativas y la recomendacién de Salinas-
Aguirre y colaboradores,'” quienes consideran que las
diferencias con respecto a la poblacion con infeccién
por SARS-CoV-2 en Coahuila, en comparacion con el
resto de México, podrian deberse a las estrategias im-
plantadas por las autoridades sanitarias para proteger
a la poblacion de riesgo.

Una precision que debe hacerse es que los dias
entre el inicio de sintomas y la hospitalizacién no son
significativos en el modelo, ambos grupos tardan en
promedio cinco dias. Si bien consideramos confiable la
base de datos utilizada, es necesario mencionar algu-
nas limitaciones. La principal es el reducido numero de
variables, por lo que se deben incorporar marcadores
clinicos: sintomas, signos, resultados de laboratorio
(leucocitos, creatinina, ferritina, proteina C reactiva, di-
mero D) que contribuyan a un mejor ajuste del modelo
predictivo en el estado de Hidalgo, como se ha realiza-
do en estudios que han desarrollado predictores de la
mortalidad por la COVID-19.2%-23 Sin embargo, también
es necesario utilizar la informacién a nuestro alcance
para caracterizar a grupos de poblacion especificos y
contribuir a la toma de decisiones al ingreso hospitala-
rio. De ahi la importancia de este trabajo.

CONCLUSIONES

La hipertension, obesidad, diabetes e IRC aumentan
la probabilidad de fallecer, donde la IRC es la de ma-
yor peso (probabilidad de 0.55, 55%). Entre las carac-
teristicas clinicas encontramos una asociacion con el
sexo (mayor probabilidad de fallecer en los hombres),
la edad, la cual es la variable de mayor peso en el mo-
delo. Proponemos una ecuacién que permite valorar la
probabilidad de fallecer en el ambito hospitalario con
base en las caracteristicas clinicas del paciente, y asi
contribuir a la toma de decisiones ante una inminente
saturacion hospitalaria.
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