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RESUMEN

Introduccién: el Departamento de Medicina Intensiva del Hospital Central Mi-
litar se convirtié en centro de referencia nacional de pacientes con COVID-19
severo y critico. El objetivo es definir los efectos de la vacunacion en el CO-
VID-19 severo.

Material y métodos: estudio descriptivo, trasversal, retrospectivo en expedientes
de pacientes con COVID-19 severo en el periodo del 1° de enero de 2020 al 31 de
diciembre de 2021. Se extrajo la informacion referente a las caracteristicas demo-
graficas y clinicas y el estado de vacunacién para realizar el analisis estadistico.
Resultados: 378 casos cumplieron criterios de inclusién, 280 hombres y 98 mu-
jeres; edad promedio de 52 afios; 326 casos sin vacunacion, 24 parcialmente
vacunados y 28 totalmente vacunados; 266 fallecimientos dentro de los 28 dias.
Conclusién: La vacunacién contra COVID-19 disminuye el riesgo de enferme-
dad severa en personas sanas, jévenes y en hombres. La hipertensién arterial
e inmunosupresion incrementan el riesgo de agravamiento del COVID-19 aun
en presencia de vacunacion.
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ABSTRACT

Introduction: the Intensive Medicine Department of the Central Military
Hospital became a national reference center for patients with severe and
critical COVID-19. The objective is to define the effects of vaccination in severe
COVID-19.

Material and methods: descriptive, cross-sectional, retrospective study,
in records of patients with severe COVID-19 in the period from January 1,
2020 to December 31, 2021, information regarding demographic and clinical
characteristics and the state of vaccination to carry out the statistical analysis.
Results: 378 cases met the inclusion criteria, 280 men and 98 women; average
age 52 years; 326 cases without vaccination, 24 partially vaccinated and 28 fully
vaccinated; 266 deaths within 28 days.

Conclusion: vaccination against COVID-19 decreases the risk of severe
disease in healthy, young people and in men. Arterial hypertension and
immunosuppression increase the risk of aggravation of COVID-19 even in the
presence of vaccination.

Keywords: COVID-19, vaccination, epidemiology.

RESUMO

Introducao: o Departamento de Medicina Intensiva do Hospital Militar Central
tornou-se um centro de referéncia nacional para pacientes com COVID-19
grave e critico. O objetivo é definir os efeitos da vacinagdo em casos graves
de COVID-19.

Material e métodos: estudo descritivo, transversal, retrospectivo, em
prontuarios de pacientes com COVID-19 grave no periodo de 1° de janeiro
de 2020 a 31 de dezembro de 2021, extrairam-se informagdes referentes as
caracteristicas demograficas, clinicas e do estado da vacinagdo para realizar
a andlise estatistica.

Resultados: 378 casos preencheram os critérios de inclusdo, 280 homens e
98 mulheres; idade média 52 anos; 326 casos sem vacinagédo, 24 parcialmente
vacinados e 28 totalmente vacinados; 266 mortes em 28 dias.
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Concluséo: a vacinagao contra a COVID-19 diminui o risco de doenca grave em
pessoas saudaveis, jovens e homens. Hipertenséo arterial e imunossupressédo
aumentam o risco de agravamento da COVID-19 mesmo na presenc¢a de
vacinacao.

Palavras-chave: COVID-19, vacinacéo, epidemiologia.

Abreviaturas:

IMC = indice de masa corporal.

OMS = Organizacién Mundial de la Salud.

SARS = sindrome respiratorio severo agudo.

SARS-CoV-2 = coronavirus de tipo 2 causante del sindrome respira-
torio agudo severo.

UCI = unidades de cuidados intensivos.

VIH = virus de inmunodeficiencia humana.

INTRODUCCION

Las enfermedades infecciosas han acompafado a la
humanidad desde sus inicios, la evidencia mas impor-
tante esta plasmada en nuestro cédigo genético, el cual
dentro de su estructura alberga restos de genes virales
gue permanecen ahi desde las especies primates, de
las cuales evolucionamos hace miles de afios. La in-
teraccion que guarda el ser humano con los agentes
patdégenos es estrecha y muy variada, es una relacion
de cambios progresivos entre los medios que el huma-
no emplea para combatir a los agentes infecciosos y
los cambios evolutivos constantes de estos Ultimos para
resistir a los esfuerzos de la humanidad por eliminarlos,
manifestandose esta lucha en el surgimiento, conten-
cion y resurgimiento de enfermedades ocasionadas por
microorganismos patégenos en forma de epidemias y
pandemias que una vez controladas por nuestras accio-
nes, surgen nuevos microorganismos, nuevas enferme-
dades o reaparecen otras ya conocidas que nos hacen
pensar que los agentes infecciosos perduraran en el
planeta mas alla que la especie humana.

El surgimiento del SARS-CoV al inicio del siglo XXI
marcoO una advertencia sobre cémo la transmisioén vi-
ral interespecies tiene el potencial de dispersarse ra-
pidamente en todo el planeta. El sindrome respiratorio
severo agudo (SARS) se ha documentado en distintas
especies de virus, ejemplos como la influenza aviar
H5N1, la porcina HIN1 y el MERS-CoV, cuyo origen
se document6 desde los dromedarios y murciélagos,
muestran la capacidad de los virus de atravesar barre-
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ras taxondmicas e infectar a los humanos, particular-
mente los coronavirus, los cuales estuvieron confinados
en su mayoria en las poblaciones de murciélagos y al-
gunos mamiferos menores.! Factores como la invasion
y destruccion de su habitat natural, cambio climatico,
globalizacién, caza y comercio no regulados de estas
especies originaron en algun punto la transmision hacia
el ser humano. Con todo esto no deberia ser una gran
sorpresa el surgimiento del virus SARS-CoV-2, el cual
después de su aparicion en diciembre de 2019 se es-
parcié por todo el mundo generando graves y complejas
afectaciones econdmicas y de salud publica, convirtién-
dose en el mas grande reto a enfrentar por los lideres
globales desde la Segunda Guerra Mundial.

Los coronavirus obtienen su nombre de la forma si-
milar a una corona en la superficie de sus particulas
virales, esta familia de virus infecta a una gran cantidad
de especies de vertebrados, principalmente mamiferos
y aves y se considera la mayor causa de infecciones
respiratorias de origen viral en el mundo. Hasta la fecha
se tienen identificados siete virus de esta familia que
ocasionan infeccion en los seres humanos:?

. Coronavirus humano 229E (HCoV-229E).

. Coronavirus humano OC43 (HCoV-OC43).

. Coronavirus humano NL63 (HCoV-NLG63).

. Coronavirus humano HKUL.

. Coronavirus relacionado al sindrome respiratorio se-
vero agudo (SARS-CoV-1).

. Coronavirus relacionado al sindrome respiratorio del
Oriente Medio (MERS-CoV).

7. Nuevo coronavirus SARS-CoV-2.

GO~ wWNPF

(9]

Desde el brote global previo de SARS-CoV-1 en
2003, los Unicos coronavirus conocidos que infectaban
a la especie humana fueron HCoV-229E y HCoV-OC43,
posteriormente cinco coronavirus fueron descubiertos
en humanos, siendo el més reciente el nuevo corona-
virus SARS-CoV-2, que se sospecha tuvo su origen en
Wuhan, provincia de Hubei en la Republica Popular
China. Junto con este ultimo, los SARS-CoV-1y MERS-
CoV son particularmente patégenos en humanos y es-
tan asociados a una mortalidad elevada.?

Durante el desarrollo de la pandemia, la comunidad
cientifica encaminé sus esfuerzos en desarrollar un me-
dicamento antiviral capaz de eliminar al SARS-CoV-2
de manera efectiva con los menores efectos adversos
posibles, a la par de probar farmacos ya disponibles
que pudieran coadyuvar a limitar el dafio de la enfer-
medad en conjunto con el tratamiento antiviral; sin em-
bargo, hasta la fecha ninguno de los farmacos desa-
rrollados por la ciencia pudo combatir la infeccion de
manera efectiva, por lo que el foco de atencién de los
investigadores se centrd posteriormente en la preven-
cion mediante el desarrollo de vacunas para limitar la

transmision o al menos impedir el desarrollo de la forma
grave de la enfermedad. Por lo que se inicio una carre-
ra vertiginosa entre farmacéuticas de distintos paises
para encontrar una vacuna eficaz, convirtiéndose en la
estrategia principal para la contencion de la pandemia.®

La pandemia por COVID-19 motivé una gran canti-
dad de cambios en la forma de brindar atencion mé-
dica de cuidados criticos y en la medicina en general,
reconvirtio la estructura hospitalaria de forma masiva
buscando aumentar la capacidad de atencion, mejoro la
forma de hacer triaje para el ingreso a las unidades de
cuidados intensivos (UCI), disefios estructurales de las
UCI mas seguros, perfeccionamiento de las medidas de
proteccién contra riesgos infectocontagiosos en todos
los ambitos, transformacién de multiples procesos a
formatos digitales, registros epidemiologicos mas efec-
tivos, procesos de logistica eficientes, importancia en la
salud mental del personal de salud, asi como progreso
en la forma de brindar manejo paliativo al final de la vida
en la gran cantidad de personas que murieron durante
las peores olas de la pandemia.* Todo esto de la mano
de un avance acelerado en la investigacion, en el desa-
rrollo de farmacos, vacunas, estrategias de ventilacion
mecanica y generacion de una gran cantidad de cono-
cimiento y destrezas en el personal de salud que al final
le dejan a la humanidad servicios de terapia intensiva
mas fuertes en todos los aspectos.’ 258

La actual pandemia de COVID-19 ocasiono repercu-
siones de importancia mundial tanto a nivel econémico
como sanitario y cultural, su etiologia es una especie de
coronavirus denominada SARS-CoV-2, que tuvo su ori-
gen en China en diciembre de 2019 en Wuhan, dentro
de la provincia de Hubei, con un brote de 27 casos con
infeccion respiratoria de tipo neumonia sin identificar
al agente causal.! Fue declarada por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) emergencia de salud pu-
blica de preocupacion internacional el 30 de enero de
2020, declarando el 11 de marzo de ese afio el estado
de pandemia por la citada organizacion. Se caracteriza
por una infeccidn con afectacion predominantemente
respiratoria, seguida de una respuesta inflamatoria dis-
regulada con incremento de la produccion de citoquinas
con dafo multiorganico subsecuente.26:9.10

Al dia en que se cerro6 la edicién de este estudio,
la pandemia por COVID-19 ha ocasionado mas de
330,000 muertes en la Republica mexicana. Actual-
mente, de acuerdo con cifras oficiales, se han vacunado
en el territorio nacional a méas de 80,000,000 de perso-
nas con esquemas completos de vacunacién (65% de
la poblacion).™* Es de relevancia mencionar que a partir
del mes de febrero de 2022 se inici6 con la administra-
cién de una dosis adicional de refuerzo de conformidad
con lo recomendado por la literatura médica internacio-
nal en respuesta al cambio antigénico del multicitado
virus.1213
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Durante el desarrollo de la pandemia se han obser-
vado una serie de cambios en la poblacion de pacientes
gue ingresaron al Departamento de Medicina Intensiva
del Hospital Central Militar con respecto a las caracte-
risticas demograficas de los que presentaron la varie-
dad grave de la enfermedad, principalmente en los me-
ses posteriores al inicio de la vacunacion, por tal motivo
surge la necesidad de realizar el presente estudio a fin
de definir de manera formal y sistematizada el compor-
tamiento de la enfermedad por COVID-19, asi como su
relacion con la vacunacion.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, trasversal, retrospectivo en el cual
se revisaron los expedientes de pacientes ingresados al
Departamento de Medicina Intensiva del Hospital Central
Militar por presentar COVID-19 severo en el periodo del
1° de enero de 2020 al 31 de diciembre de 2021. Cri-
terios de inclusion: diagnostico de caso sospechoso o
confirmado de COVID-19, casos de la enfermedad con
clasificacion severa o critica, ingresados al Departamen-
to de Medicina Intensiva del Hospital Central Militar, sin
tratamiento con remdesivir, baricitinib o tocilizumab (s6lo
para el andlisis de mortalidad). Criterios de exclusion: au-
sencia de diagndéstico de caso sospechoso o confirmado
de COVID-19, casos de la enfermedad clasificados como
leves o0 moderados que por causas diversas ingresaron
al Departamento de Medicina Intensiva del Hospital Cen-
tral Militar, pacientes hospitalizados en areas distintas al
Departamento de Medicina Intensiva del Hospital Cen-
tral Militar, independientemente de su severidad, casos
gue en cualquier momento del curso de la enfermedad
recibieron tratamiento con remdesivir, baricitinib o toci-
lizumab (s6lo para el analisis de mortalidad), casos que
ingresaron al Departamento de Medicina Intensiva del
Hospital Central Militar por algun padecimiento distinto al
COVID-19 y que durante su estancia se contagiaron de
la enfermedad. Criterios de eliminacion: los casos en los
que se refirid vacunacion contra el virus SARS-CoV-2 cu-
yos datos necesarios no se encontraban documentados
en el expediente clinico para clasificar al paciente como
parcial o completamente vacunado.

De los expedientes que cumplieron con los criterios
de inclusion, se extrajo la informacion referente a las ca-
racteristicas demograficas (edad, sexo, indice de masa
corporal [IMC], comorbilidades asociadas), dias de es-
tancia en el departamento de medicina intensiva, dias de
ventilacion mecanica en quienes sobrevivieron hasta la
extubacion y el estado de vacunacion, clasificandolos en:

1. No vacunados: casos sin evidencia de vacunacion
0 con administracion de la primera dosis de vacuna
en los 14 dias previos al inicio de los sintomas de
COVID-19.

2. Parcialmente vacunados: casos con evidencia de va-
cunacion con esquema incompleto o con esquema
completo en el que la Gltima dosis se administro en los
14 dias previos al inicio de los sintomas de COVID-19.

3. Totalmente vacunados: casos con evidencia de va-
cunacion con esquema completo en quienes pasaron
mas de 14 dias desde la Ultima dosis hasta el inicio
de los sintomas de COVID-19.

Se agruparon los datos obtenidos de manera con-
tinua, documentando graficamente la evolucién de las
caracteristicas demograéficas en relacion con la vacuna-
cion y se exportaron los datos al software SPSS, donde
se realiz6 el analisis estadistico mediante correlacion
por rho de Spearman.

RESULTADOS
En el periodo comprendido desde el 1° de enero de

2020 hasta el 31 de diciembre de 2021 se registro el
ingreso al area de aislamiento COVID-19 del Departa-

471 casos

Exclusion

59 casos
con COVID
leve o moderado

9 casos no
encontrados 1
(datos erréneos)

22 casos que
ingresaron por motivos
—— distintos al COVID-19
gue se contagiaron
durante su estancia

3 casos con
multiples ingresos al
departamento de la

misma hospitalizacion

378 casos se
incluyeron en el
analisis principal

107 casos tratados
con remdesivir,
baricitinib y tocilizumab
o similares

271 casos incluidos
—] en el andlisis de
mortalidad

Figura 1: Escrutinio de casos.




232 Med Crit. 2023;37(3):229-234
2020 con cardiopatia congénita, 61 con diabetes tipo 2, 87
100 — Ingresos COVID — Ingresos no COVID con h_ipertens_ién arteria_l, _seis_ con trasplante renal, uno
con virus de inmunodeficiencia humana (VIH); los dias
de estancia en el departamento de medicina intensiva
" fueron en promedio 12 (rango de uno a 105 dias) y la
2 duracién de la ventilacién mecanica fue de 11 (rango
=) de cero a 64 dias); 260 casos fallecieron durante su
B estancia en el departamento, seis mas dentro de los
28 dias desde su ingreso (266) y cuatro mas fallecieron
antes del alta hospitalaria (270), 118 supervivientes al
egreso del departamento de medicina intensiva y 108
supervivientes al alta hospitalaria.
Mes DISCUSION
2021 En sus inicios la pandemia se abord6 con medidas de
— Ingresos COVID — Ingresos no COVID aislamiento social y uso de cubrebocas como principa-
les estrategias para limitar su transmision, que si bien
resultaron hasta cierto punto efectivas, no fueron su-
" ficientes para contener el crecimiento exponencial de
g contagios aunado a las consecuencias econémicas,
2 sociales y psicolégicas que se desarrollaron de manera
2020
—— Ingresos COVID —— Defunciones COVID
8
Mes e
Figura 2: Tipos de ingreso al Departamento de Medicina Intensiva, Hospital é
Central Militar, México. 2
mento de Medicina Intensiva del Hospital Central Militar
de 471 casos, cuyos expedientes clinicos fueron some-
tidos a escrutinio con el fin de valorar los criterios de
inclusion, exclusion y eliminacion, quedando como se
expresa en la Figura 1. Mes
En el periodo comprendido del 1° de enero de 2020 2021
al 31 de diciembre de 2021 ingresaron al departa- — Ingresos COVID — Defunciones COVID
mento de medicina intensiva 1,428 pacientes, de los 35
cuales 471 se encontraron dentro del area COVID-19, 30
se registraron 274 defunciones en este sector, lo cual g 25
determind la mortalidad de los pacientes de COVID-19 é 20
para la terapia intensiva de nuestro hospital en 58% o 15
(Figuras 2y 3). % 10
De los 378 casos que se incluyeron para el andlisis 2
estadistico (Tabla 1), 280 fueron hombres y 98 mujeres;
el promedio de edad fue de 52 afios (rango de 16 a 87); .
326 casos no se encontraban vacunados, 24 parcial- (é\e}" Q@"@,ﬁ vo&@«zﬁo ST P
mente vacunados y 28 totalmente vacunados; en cuan- <® V%QQ'\‘Q’ o V@‘Q’ &

to al estado de salud, 110 casos presentaron obesidad
(IMC > 30) (rango de 30 a 58.2), 13 con enfermeda-
des autoinmunes (lupus, artritis reumatoide, etc.), ocho
neoplasias malignas, 11 con cardiopatia isquémica, dos

Mes

Figura 3: Relacion de mortalidad COVID-19 en el Departamento de Medi-
cina Intensiva, Hospital Central Militar, México
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Tabla 1: Descripcion de los resultados.

No vacunados Parcialmente vacunados Totalmente vacunados Total

Variables n (%) n (%) n (%) n (%) p
Edad (afios)* 51.19 [16-87] 57.17 [35-76] 60.79 [31-86] 52.28 <0.001
Sexo <0.001

Masculino 251 (77) 15 (62) 14 (50) 280 (74)

Femenino 75 (23) 9(38) 14 (50) 98 (26)
Dias de estancia* 12 [1-105] 10 [3-27] 11[1-38] 12 0.256
Dias de ventilacion mecanica* 12 [0-64] 9.2 [0-27] 14 [0-40] 12 0.759
Sanos 161 (49) 7 (29) 5(17) 173 (45) <0.001
Obesidad 93 (28) 6 (25) 11 (39) 110 0.692
Enfermedades autoinmunes 11(3) 0 2(7) 13 0.783
Cancer 7(2) 0 1(3) 8 0.970
Cardiopatias 8(2) 3(12) 2(7) 13 0.011
Diabetes 48 (14) 8 (33) 5(17) 61 0.080
Hipertension arterial 63 (19) 8 (33) 16 (57) 87 <0.001
Trasplante renal 3(0.9) 0 3(10.7) 6 0.005
VIH 0 0 1(3.5) 1 0.007
Mortalidad (N = 271) 162 (72) 17 (77) 21 (77) 200 (73) 0.511

* Valores expresados en media [rango]. VIH = virus de inmunodeficiencia humana.

colateral. Por tal motivo, la comunidad cientifica enfo-
c0 sus esfuerzos en dos vertientes: erradicar el virus
mediante la produccién de medicamentos antivirales
efectivos y detener su transmision, y limitar la gravedad
del cuadro con el desarrollo de vacunas, estas ultimas,
de acuerdo con nuestro estudio, originaron cambios de
importancia estadistica en la distribucion de la variedad
grave de la enfermedad. En los pacientes no vacuna-
dos, la edad de presentacién del COVID-19 severo o
critico es menor en comparacion con quienes se en-
cuentran inmunizados aun con esquemas incompletos
de vacunacion. Los hombres no vacunados tienen ries-
go incrementado de presentar enfermedad grave con
respecto a las mujeres (odds ratio 1.66, IC 0.95), tal
riesgo se reduce con la presencia de vacunacion hasta
igualarse al contar con el esquema completo; otra dife-
rencia importante se da en la posibilidad de desarrollar
enfermedad severa o critica en personas completamen-
te sanas (RR 2.13, odds ratio 3.25, IC 0.95), donde el
riesgo es significativamente mayor en los no vacuna-
dos; la presencia de comorbilidades como la hiperten-
sion arterial (odds ratio 2.66, IC 0.95), la inmunosupre-
sion terapéutica de los trasplantados renales (odds ratio
1.12, IC 0.95) y la infeccién por VIH (odds ratio 1.03,
IC 0.95) se encontré significativamente mas elevada
en los sujetos vacunados, lo cual se puede interpretar
desde dos puntos, estas enfermedades disminuyen el
efecto protector de la vacunacién contra el desarrollo
de la enfermedad grave y por otro lado, como menor
riesgo de desarrollar la enfermedad grave en los indi-
viduos sanos.

En cuanto a la duracion de la estancia en el departa-
mento de medicina intensiva y la duracion de la venti-
lacion mecanica y la mortalidad a los 28 dias, no existe
diferencia en los pacientes con COVID-19 severo que

se vacunaron en relacién con los que no contaban con
inmunizacién. En otras comorbilidades como la obe-
sidad, las enfermedades autoinmunes, el cancer, los
padecimientos cardiacos y la diabetes por si solas no
se observo diferencia significativa entre los sujetos va-
cunados y no vacunados; sin embargo, se observé un
incremento en los casos inmunizados que portaban dos
0 mas padecimientos, principalmente en combinacion
con la hipertension arterial, lo cual refleja la concentra-
cion de personas vacunadas con multiples enfermeda-
des cronicas por la disminucion del riesgo en los sujetos
sanos, mas que un verdadero incremento del riesgo en
las personas comorbidas vacunadas.

CONCLUSIONES

La vacunacién contra COVID-19 modificé las caracte-
risticas demograficas de la presentacion de la variedad
grave de la enfermedad al disminuir el riesgo de mani-
festarse en personas sanas y jovenes e iguald el riesgo
en relaciéon con el sexo, que se observa incrementado
en los varones no vacunados. Enfermedades como la
hipertension arterial y la inmunosupresion por diferentes
causas, de manera independiente incrementan el riesgo
de agravamiento de la enfermedad por COVID-19 en
relacion con otras comorbilidades aun en presencia de
vacunacion.

La vacunacion contra COVID-19 no disminuye el
riesgo de morir de la enfermedad grave; sin embargo,
si disminuye el riesgo de evolucionar a ésta en cier-
tos grupos poblacionales (hombres, personas jévenes
y sanas).

Los resultados del presente trabajo se fortaleceran
con estudios retrospectivos multicéntricos que incluyan
los casos que se presentaron durante el afio 2022, don-
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de se estima mayor porcentaje de vacunacion. La admi-
nistracion de una variedad mas amplia de vacunas y la
presencia de cepas virales distintas, en el caso de es-
tudios de caracter prospectivo, deberan realizarse con
un registro de niveles séricos de anticuerpos que ayude
a definir con mayor precision la relacion entre efecti-
vidad de la vacunacion, el tiempo transcurrido desde
la administracion de la Gltima dosis y su efecto en las
caracteristicas demograficas de la presentacion en la
enfermedad grave.
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