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RESUMEN

“INFECCION POR VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA ASOCIADO A
MORTALIDAD POR COVID-19 EN ADULTOS HOSPITALIZADOS EN EL HGZ/MF 29”

Autores: Dra. Martha Guadalupe Bautista Pérez.%, Dr. Carlos Ledesma Castellanos 2. Dr. Alvaro Mondragén Lima 2

1) HGZ/MF No 29, Médico adscrito al servicio de urgencias,
2) Residente de 2do afio de Medicina de urgencias.
3) Medico Epidemidlogo de la UMF 23.

Antecedentes: El Covid-19, causada por SARS-CoV-2 enfermedad infecciosa
emergente, declarada pandemia por su gran prevalencia (180, 532,370 de
infectados en el mundo y 3,911,692 en México), trascendencia y vulnerabilidad,
medida en la demanda hospitalaria por atencibn de casos leves y graves
impactando a todos los sistemas de salud del mundo.

Objetivo: Determinar la asociacién de la infeccion por virus de la inmunodeficiencia
humana con mortalidad por COVID-19 en adultos hospitalizados.

Material y métodos: Se realizd un estudio observacional de casos y controles no
pareado con relacion caso-control 1:1, 01-Junio-2021 a 28-Febrero-2022 en
pacientes hospitalizados por COVID-19 grave. Se excluyeron casos y controles con
falla cardiaca, enfermedad reumatolégica o cualquier enfermedad neoplasica
maligna en los ultimos 6 meses respecto a la enfermedad por COVID-19. Se
utilizaran otras variables: edad, sexo, DM2, HAS, EPOC, ERC, cardiopatia
isquémica y EVC. En el analisis estadistico se utilizaron frecuencias absolutas,
proporciones, medias, medianas, desviaciones estandar y rangos intercuartiles. Y
las siguientes pruebas Kolmogorov-Smirnov, Chi cuadrada, T de Student y/o U de
Mann-Whitney.

Resultados: Del total de la muestra estudiada N=54, el 72.2% correspondi6 al sexo
masculino, la media de edad fue de 46.72 afios, 50% presentaba infeccion por VIH,
al final del estudio 14 pacientes (25.9%) finaron, se encontré asociacion con EPOC
(OR 10.36; IC 1.004-112.65; p 0.02), asi como una T de Student con significancia
de p 0.00 para la relacion edad con mortalidad por Covid-19.

Conclusiones: Se concluye que la infeccion por VIH no presenta dependencia ni
asociacion con mortalidad por Covid-19 en adultos hospitalizados (X? 13.88; OR
1.04; IC 0.05-2.35; p 0.12), por su parte el EPOC si aumenta las probabilidades de
morir en hasta 10 veces.

Recursos e infraestructura: El presente estara a cargo del Dr. Carlos Ledesma
Castellanos, residente en medicina de urgencias, con asesoria de la Dra. Martha
Guadalupe Bautista Pérez.

Palabras Clave: Infecciéon por VIH, Mortalidad por COVID-19, SARS-CoV2.



ABSTRACT

“HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUS INFECTION ASSOCIATED WITH
COVID-19 MORTALITY IN ADULTS HOSPITALIZED IN HGZ/MF 29”

Authors: Dr. Martha Guadalupe Bautista Pérez.1, Dr. Carlos Ledesma Castellanos 2. Dr. Alvaro Mondragon
Lima 3

1) HGZ/MF No 29, Physician assigned to the emergency service,

2) 2nd year Resident of Emergency Medicine.

3) Medical Epidemiologist of UMF 23.

Background: Covid-19, caused by SARS-CoV-2 emerging infectious disease,
declared a pandemic due to its high prevalence (180, 532,370 infected in the world
and 3,911,692 in Mexico), significance and vulnerability, measured in hospital
demand for care of mild and severe cases impacting all health systems in the world.

Objective: To determine the association of human immunodeficiency virus infection
with COVID-19 mortality in hospitalized adults.

Material and methods: An observational study of unpaired cases and controls with
a 1:1 case-control ratio was be carried out, from June 1, 2021 to February 28, 2022
in patients hospitalized for severe COVID-19. Cases and controls with heart failure,
rheumatic disease or any malignant neoplastic disease in the last 6 months
regarding COVID-19 disease will be excluded. Other variables will be used: age,
sex, DM2, SAH, COPD, CKD, ischemic heart disease and CVD. In the statistical
analysis, absolute frequencies, proportions, means, medians, standard deviations
and interquartile ranges will be used. And the following Kolmogorov-Smirnov, Chi
square, Student's T and/or Mann-Whitney U tests.

Results: Of the total sample studied N=54, 72.2% were male, the mean age was
46.72 years, 50% had HIV infection, at the end of the study 14 patients (25.9%) died,
it was found association with COPD (OR 10.36; Cl 1.004-112.65; p 0.02), as well as
a Student's T with significance of p 0.00 for the relationship between age and
mortality from Covid.

Conclusions: It is concluded that HIV infection does not present dependence or
association with mortality from Covid-19 in hospitalized adults (X2 13.88; OR 1.04;
Cl1 0.05-2.35; p 0.12), while COPD does increase the chances of dying in up to 10
times.

Resources and infrastructure: The present will be in charge of Dr. Carlos Ledesma
Castellanos, resident in emergency medicine, with advice from Dr. Martha
Guadalupe Bautista Pérez.

Keywords: HIV infection, COVID-19 mortality, SARS-CoV2.



MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES

Definicion

En diciembre de 2019 se aisl6 en la ciudad de Wuhan China un coronavirus, 2019-
nCov y asi poder buscar su secuencia gendmica y desarrollar la prueba PCR para

su diagnéstico, siendo considerada la COVID-19 como una enfermedad emergente
generada por el agente SARS-COV-2. 1)

Perteneciente a una familia viral, denominada Nidoviral, reciben este nombre por su
corona radiada que presenta en la superficie y dentro de estos, se encuentran
diferentes tipos de coronavirus, alfa, beta, gamma y delta y se conocen 7 tipos de

coronavirus capaces de infectar al ser humano. @
Epidemiologia

La enfermedad por SARS-COV-2 fue declarada como pandemia por la OMS el 11
de marzo de 2020 al detectarse un total de 118,000 casos alrededor del mundo,
dentro de 8 paises distribuidos en todo el mundo, actualmente se cuentan con 178,
360, 849 casos confirmados y 3, 869, 384 muertes. En Europa se cuentan 55, 365,
868 casos, Asia 34, 113, 169 casos, Mediterraneo 10, 726, 321 casos, Africa 3, 811,
284 casos, América 70, 925, 159. (3) Se reportan 33. 555, 080 casos en estados

unidos de América, India 29, 977, 861 casos nuevos ¢ 4

En México, de acuerdo con el informe técnico diario de COVID-19 de la direccion
general de epidemiologia y la unidad de inteligencia epidemiolégica al 21 de junio
de 2021 confirmé 2, 478, 551 casos y 231, 244 defunciones totales por COVID-19,
teniendo en la ciudad de México el mayor numero de casos activos, seguidos de

tabasco y baja california sur. ©)
Agente etioldgico

Virus de tipo ARN +, los pertenecientes al género alfa son los que tienen poder
infeccioso a los humanos, pertenecientes a la familia coronaviridae, orden

Nidovirales, llevando de infecciones leves hasta mortales a los humanos. ©



Estructuralmente se trata de una esfera, diametro aproximado de 80 nm, con una
envoltura viral reforzada por la glicoproteina de membrana M, proteina de envoltura
E, siendo altamente hidrofébica y que se encuentra en una proporcion menos que
las demas. El receptor predominante en humanos es la glucoproteina S la cual se
va a adherir a la enzima convertidora de angiotensina 2, que se encuentra

principalmente en tracto respiratorio bajo. ")

El ciclo replicativo del virus comienza cuando se une a la glucoproteina convertidora
de angiotensina 2, uniéndose a través de la proteina s1 presente en su corona,
permitiendo que la proteina s2 traspase la membrana lipidica y se Introduzca en el
huésped. Posteriormente el mMRNA que contiene el codigo estructural del virus (la
corona S, Envoltura E, membrana M, asi como la nucleocapside N. Las proteinas
S, E y M son sintetizadas en el reticulo endoplasmastico y trasladadas al citosol por
medio de la proteina N. Una vez trasladado al aparato de Golgi, la proteina M
moldeara el virus para presentar viriones maduros y ser liberados mediante

vesiculas por exocitosis. ®
Factores de riesgo

Se puede presentar infeccidén a cualquier edad de la vida sin embargo se sabe que
aguellas personas con morbilidades como asma, enfermedades cardiovasculares,
diabetes mellitus, insuficiencia renal o afectacion al sistema inmunitario, asi como
las de mayor edad tienden a desarrollar sintomatologia mas grave. (9) Se han
reportado hasta 2 hombres por cada mujer que presenta esta enfermedad, siendo
estos los que han mostrado una prevalencia de esta enfermedad en sus formas
graves. Sobre todo, porque los hombres presentan cierto recelo para adoptar las
medidas sanitarias pertinentes, tales como lavado de manos, habito tabaquico

predominante, ingesta alcohdlica, sedentarismo, obesidad, etc. (19

La hipertensidn arterial va a ser una de las enfermedades cronicas mas prevalentes,
teniendo una poblacion afectada del 31.1% de los adultos a nivel mundial, se postula
gue debido a un aumento en la expresion de la enzima convertidora de angiotensina
2 y al uso de los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina genera un

riesgo mas elevado de presentar COVID-19 en sus formas graves. 1)



Los niveles plasmaticos de glucosay la presencia de diabetes mellitus aumentan el
riesgo, debido a la mayor afinidad celular y la entrada del virus a la célula,
disminucion del aclaramiento viral, disminucion de la funcion de células T, aumento
a la susceptibilidad de la tormenta de citocinas y las comorbilidades
cardiovasculares que representa esta patologia. 2

En el caso de presentar patologia pulmonar se tiene una respuesta inmunitaria
disminuida a la infeccién viral, recordemos que cualquier infeccion puede exacerbar
el estado basal en el que se encuentra un paciente asmatico. En teoria, parece que
el asma preexistente tiene una influencia potencial sobre la susceptibilidad y el curso
de la enfermedad del SARS-CoV-2. Sin embargo, los estudios existentes no han
indicado una alta prevalencia de asma entre los pacientes con COVID-19. A lo largo
de los estudios publicados sobre COVID-19, pocos estudios han incluido el asma

como una comorbilidad, lo cual es insuficiente para apoyar una conclusion sélida.
(13)

Aln no se sabe si la enfermedad renal crénica (ERC) es un factor de riesgo
significativo para la infeccion por COVID-19 y las hospitalizaciones asociadas.
Mientras que el desarrollo de lesién renal aguda se asocia a una elevada mortalidad,
los pacientes hospitalizados con antecedente de ERC no aparecen requerir el
mismo indice de cuidado a nivel de la Unidad Intensiva. Aunque en esta poblacion
se presenta inmunosupresion o hiperactivacién, es posible que los pacientes
portadores de ERC no presenten la misma respuesta en la tormenta de citocinas
implicadas en la disfuncion multiorganica observada en pacientes criticamente

enfermos. 13

Todavia no se ha determinado claramente si el SARS-CoV-2 dafia directamente al
riion o si la lesion renal es el resultado de complicaciones derivadas de la infeccion
viral fuera del rifidn. Los informes de anomalias urinarias en pacientes de COVID-
19, tincion positiva de tdbulos con antigenos virales y componentes del
complemento en una serie de autopsias, visualizacion de particulas virales en

células epiteliales tubulares y podocitos en el examen ultraestructural en otras



biopsias renales y aislamiento de SARS-CoV-2 en orina, plantearon la posibilidad
de una "nefropatia por SARS-CoV-2". (14)

Los pacientes con enfermedades cardiovasculares preexistentes parecen tener una
mayor vulnerabilidad a desarrollar COVID-19 y tienden a tener una enfermedad mas
grave con peores resultados clinicos. Los diversos factores de riesgo de las
enfermedades cardiovasculares también afectan al contrario la prognosis de estos
pacientes, aunque no parezcan aumentar el riesgo de desarrollar la infeccion. Un
metaanalisis de seis estudios publicados de China que incluian a 1527 pacientes
con COVID-19 reporté una prevalencia de diabetes, cardio-cerebrovascular e

hipertension del 9,7%, 16,4% y 17,1%, respectivamente. (19

Hasta el momento, la informacion sobre la incidencia de COVID-19 y el curso clinico
en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es escasa. Un
metaanalisis reciente de Lippi y Henry ha informado que el EPOC se asocia con un
riesgo significativo, mas de cinco veces, de infeccion grave por COVID-19. Sin
embargo, la prevalencia reportada de EPOC en pacientes diagnosticados con
COVID-19 es sorprendentemente baja. Asi, la prevalencia de enfermedad
respiratoria crénica y EPOC en dos cohortes de pacientes chinos de COVID-19 ha
sido de solo el 2,4% (44.672 pacientes estudiados) y el 1,4% (140 pacientes
estudiados) respectivamente. Ademas, en la poblacion estadounidense, las

enfermedades. (19
Relacién fisiopatologica VIH y COVID.

Las principales poblaciones de células inmunitarias en los pulmones incluyen
macrofagos y células dendriticas como las células innatas prevalentes, y los
linfocitos CD4+ y CD8+T como las células inmunes adaptativas predominantes. Los
macrofagos alveolares (AM) comprenden la mayoria de los macréfagos
pulmonares. Los macréfagos alveolares son criticos para la proteccion contra la
infeccion y estan implicados en desregulaciones implicadas en la inflamacion
pulmonar y la fibrosis. (17) Si no se trata, la infeccion por el VIH resulta en un
namero reducido de células T CD4, lo que conduce al SIDA. El SIDA se define como

un recuento de células T-CD4 < 200 células/uL o la presencia de una enfermedad

6



definitoria del SIDA. En 2018, se estimo6 que 37,9 millones de personas en todo el
mundo tienen infeccidn por el VIH, de las cuales 23,3 millones estan en tratamiento

con terapia antirretroviral (TARV). (18)

Los estudios sugieren que el VIH deteriora la respuesta inmune innata de los
macrofagos alveolares mediante la amortiguacion de la respuesta de TLR 4/TNF- a
a LPS, disminuyendo la expresion superficial de TLR 1 y 4, y deteriorando la
fagocitosis. Estudios realizados en un modelo de rata transgénica VIH, en el que no
hay replicacion viral, pero se expresa toda la gama de proteinas relacionadas con
el VIH, identificaron una disminucién de la biodisponibilidad de zinc dentro del
espacio alveolar que perjudicé la fagocitosis de macréfagos alveolares. Dada la
naturaleza no infecciosa de ese modelo, los hallazgos sugieren un papel prominente
de las proteinas virales relacionadas con el VIH en la patogénesis de la disfuncién

de los macréfagos alveolares. 19

Las personas que tienen infeccion por VIH tienen un alto riesgo de desarrollar la
enfermedad COVID-19 debido al sistema inmunolégico comprometido. Después del
primer reporte de paciente VIH afectado por SARS-CoV-2, se presumié que la
infeccién por VIH es una comorbilidad vulnerable con la infeccion por COVID-19.
Sin embargo, no se observé una correlacion significativa entre las personas VIH

positivas que tienen infecciones por COVID-19. (20

La prevalencia de algunas comorbilidades, como el alcohol y otros trastornos por
consumo de drogas, es mayor entre los pacientes portadores de VIH porque son
factores causales para la adquisicion del virus y por lo tanto, son factores de
confusién en cualquier analisis etioldgico. La prevalencia de otras comorbilidades,
como el agotamiento de la salud 6sea y renal, podria ser mayor entre los portadores
de VIH debido a los efectos del virus y la terapia antirretroviral, y son mediadores

de cualquier efecto del VIH en los resultados deficientes de COVID-19. @b

En una cohorte realizada por Savannah et al en 2020, los pacientes sero positivos
(N = 21) y los pacientes no VIH emparejados (N = 42) no difirieron significativamente
en edad, sexo, raza, consumo de tabaco o historia clinica. En la cohorte VIH-

positiva, 19 pacientes y 17 pacientes tenian resultados de la cuenta CD4 y de la

7



carga viral, respectivamente, registrados antes o en el primer dia de admision,
tenian una cuenta pasada mediana de CD4 de 298/uL, y solamente 6 de los 19
pacientes tenian una cuenta medida pasada CD4 menos de 200/uL. Quince de 17
pacientes tenian una carga viral menos de 50 copias/mL, y todos se encontraban
con tratamiento activo. Los pacientes seropositivos tenian una cuenta absoluta mas
alta del linfocitos (x medio SD, HIV+: 1,09 £ 0,53 contra no-VIH: 0,88 + 0,39, valor
de P =0,043) y una proteina C-reactiva mas alta (CRP) (HIV+: 154,48 + 94,44 contra
no-VIH: 96,1 + 90,0, valor de p = 0,020) en resultados iniciales de la prueba de
laboratorio. 22

En un estudio multicéntrico realizado por Hadi et al, se encontr6 que no se
observaron diferencias en la mortalidad en los grupos VIH y no VIH (5,0 frente a
3,7%, cociente de riesgos 1,33, IC 95%: 0,69-2,57). Una proporcion
significativamente mayor de pacientes en el grupo de VIH necesitd servicios de
hospitalizacion (19,3 frente a 11,4%, cociente de riesgos 1,70, IC del 95%: 1,21—
2,38). &

En un estudio, serie de pacientes realizado por Okoh et al, se encontr6 que
pacientes con VIH con COVID-19, presentan una similitud en la presentacién con lo
que se ha reportado para la poblacion general. La mitad de los pacientes fueron
manejados de forma ambulatoria sin mortalidad o morbilidad asociada. La
supervivencia hospitalaria fue del 85% y el 23% requirié ingreso en la Unidad de
Cuidados Intensivos. Cabe mencionar que 27 pacientes tenian infeccion VIH bien-
controlada evidenciada por los niveles elevados de la cuenta CD4 y las cargas

virales bajas. 24

En una cohorte realizada en 2020 por del Almo et al, encontraron que la mediana
de la duracién de la hospitalizacion para 116 pacientes dados de alta fue de 7 dias
(rango intercuartilico [IQR], 4 a 10 dias) y aumento6 segun la edad: 4 dias (IQR, 3 a
8 dias) en el grupo de edad de 20 a 39 afos, 6,5 dias (IQR, 4 a 9 dias) en el grupo
de 40 a 49 afios, 6 dias (IQR, 5 a 10 dias) en el grupo de 50 a 59 afos. Los riesgos
para hospitalizacion eran del 48%, respectivamente, en las personas que recibian

TDF/FTC y ésas que recibian TAF/FTC. Estas estimaciones no cambiaron



materialmente después de que el analisis se limitara a las personas menores de 60

afos y a las que viven en la comunidad de Madrid. (?®

En una cohorte prospectiva realizada por Vizcarra et al en 2020, se presentaron 51
personas infectadas por VIH fueron diagnosticadas con COVID-19 (incidencia 1.8%,
IC 95% 1.3-2-.). La edad media de los pacientes fue de 53.3 afios (DE 9.5); ocho
(16%) eran mujeres, y 43 (84%) hombres. 35 (69%) los casos de coinfeccion tenian
COVID-19 confirmado por laboratorio y 28 (55%) ingreso hospitalario requerido. Los
recuentos de edad y células CD4 en 51 pacientes diagnosticados con COVID-19
fueron similares a los de 1288 personas infectadas por el VIH; sin embargo, 32
(63%) con COVID-19 tuvo al menos una comorbilidad (principalmente hipertension
y diabetes) en comparacion con 495 (38%) sin COVID-19 (p=0.00059). 37 (73%)
los pacientes habian recibido tenofovir antes del diagndstico de COVID-19 en
comparacion con 487 (38%) de los que no tienen COVID-19 (p=0.0036); 11 (22%)
en el grupo COVID-19 tenia un uso previo de inhibidores de la proteasa

(principalmente darunavir) en comparacién con 175 (14%; p=0.578). 26)

Bhaskaran el tal, realiz6 una cohorte retrospectiva donde se incluyeron 17 282 905
adultos, de los cuales 27 480 (0.16%) tenia VIH. Las personas portadoras de VIH
tenian més probabilidades de ser hombres, de etnia negra y de una zona geografica
mas desfavorecida que la poblacion general. Durante el periodo de estudio se
produjeron 14 882 muertes por COVID-19, de las que 25 se produjeron entre las
personas con VIH. Las personas que vivian con VIH tenian un mayor riesgo de
muerte por COVID-19 que las que no tenian VIH después de ajustar por edad y
sexo: razon de riesgo 2.90 (IC del 95%: 1.96-4.30; p<0.0001). La asociacién se
atenud, pero el riesgo se mantuvo alto, después del ajuste por origen étnico,
tabaquismo y obesidad: HR ajustada 2.59 (IC del 95%: 1.74-3.84; p<0.0001). 7

En un estudio descriptivo realizado al norte de Italia en abril de 2020, Calza et al.
encontré que durante estos 2 meses, se diagnosticaron 26 casos de infecciones por
SARS-CoV-2 en pacientes con infeccion por VIH-1. Por lo tanto, la prevalencia
general de coinfeccion de SARS-CoV-2 y VIH-1 entre todos los casos de COVID-19
diagnosticados en este periodo fue del 3,4% [rango intercuartilar (IQR), 2,1-4,8]. La



incidencia de la infeccion por SARS-Cov-2 entre las personas sero positivas que
remitia a nuestro hospital al 30 de abril de 2020 era del 0,94 % (IQR, 0,67-1,19). 8

En un metaanalisis realizado en 2020, Mirzaei et al, encontré que la edad media de
los pacientes fue de 52,7 afios. La mayoria de los pacientes (204, 80,9%) eran
hombres; 46 (18.3%) eran del sexo femenino, y dos (0,8%) eran mujeres
transgénero. De 251 pacientes en estudios que informaron el estado del TAR, sélo
2,0% no tomaban TAR. La cuenta baja CD4 (< 200 cels/mm3) fue divulgada para
23 de 176 pacientes (13,1%). La carga viral fue alta (> 1000 copias por ml) para dos
de 233 pacientes (0,9%) con datos de carga viral. Los sintomas mas frecuentes
fueron fiebre (165 de 223, 74,0%), tos (130 de 223, 58,3%) y disnea (68 de 223,
30,5%). Menos frecuentes fueron la cefalea (44 de 223, 19,7%), la artralgia/mialgia
(33 de 223, 14,8%) y el dolor de garganta (18 de 223, 8,1%). Cualquier sintoma
gastrointestinal fue reportado en un 13,0%. El COVID-19 se reporté como leve a
moderado en 141 de 212 (66,5%), grave en 46 pacientes (21,7%) y critico en 25
pacientes (11,8%). La mayoria de los pacientes (158 de 244, 64,7%) fueron
hospitalizados; 16,8% fueron ingresados en la unidad de cuidados intensivos. 9

En China 2020, Hu et al encontré 12 pacientes portadores de VIH coinfectados, 9
tenian sintomas leves, 1 hombre de 56 afios muri6 antes de que pudiera ser
ingresado en el hospital, y 2 fueron los casos graves de UCI con VIH/SIDA
diagnosticado tardiamente sin TAR. Seis informaron sentir molestias en el tracto
digestivo cuando se coinfectaron con COVID-19, 5 de los cuales reportaron
anorexia, 4 con nauseas, 6 con molestias abdominales y 7 con diarrea. Tres nunca
fueron hospitalizados y podian reasumir actividades normales, 6 fueron
hospitalizados sin requerir oxigeno suplementario, 1 fue hospitalizado y requirié
oxigeno suplementario, 1 fue hospitalizado que requeria la canula nasal de alto flujo
para la terapia de oxigeno, y uno murid antes de poder admitir. Entre los casos
hospitalizados, s6lo 1 recibié glucocorticoides. La mediana del tiempo hasta la
mejoria clinica para 10 de 12 pacientes fue de 7 dias (IQR: 3-10), y el tiempo medio

fue de 7,6 dias con un rango de 1-15. ©9)
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JUSTIFICACION

La enfermedad causada por el nuevo SARS-Cov-2 denominada como COVID-19,
es un problema de salud publica a nivel internacional y nacional, no solo por tratarse
de una pandemia por una enfermedad infecciosa emergente, sino por su alta
capacidad de transmision, la cantidad de grupos susceptibles reportados por la
bibliografia para esta enfermedad y por el impacto en los diferentes sistemas de
salud de los paises alrededor del mundo, que obliga una rédpida respuesta de

prevencion primaria y secundaria para disminuir su impacto.

A corto plazo, la informacion obtenida por esta investigacion permitird conocer las
condiciones clinicas existentes en los pacientes con COVID-19 sobrevivientes y en
los casos de defuncidn, asi la asociacion de estas condiciones entre ellas, la
infeccion por VIH y la mortalidad por COVID-19 en pacientes adultos hospitalizados
por presencia de insuficiencia respiratoria aguda grave, informacion que

actualmente no se conoce en este grupo etario de la poblacién mexicana.

A mediano plazo, los resultados obtenidos de esta investigacion seran el sustento
cientifico para la generacion de hipétesis que evallen causalidad entre la infeccion
por VIH y muerte por COVID-19, asi como otros factores pronésticos para el COVID-
19 en la poblacién adulta mayor mexicana, mediante la generacion de estudios
observacionales clinico-epidemiolégicos con mayor sustento metodologico para

evaluar medidas de asociacion.

A largo plazo, la informacion generada fortalecera los lineamientos estandarizados
a nivel nacional en materia de atencion clinica oportuna e integral de la COVID-19
que generen un mayor impacto en la reduccion de los indices de muerte temprana
por esta enfermedad, mediante la identificacion temprana de grupos poblacionales
vulnerables como aquellos con infeccidn por VIH con el objetivo de implementar una

estrategia diagndstica y terapéutica oportuna.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Covid-19, enfermedad causa por el SARS-CoV-2 es una enfermedad infecciosa
emergente, declarada por la OMS como un pandemia debido a la magnitud
(180,532,370 millones de infectados a nivel mundial y 3,911,692 enfermos en
México), trascendencia (una tasa de letalidad que oscila entre el 2% al 6.9% a nivel
mundial y en México del 6.7%) y vulnerabilidad medida en la demanda hospitalaria
por atencion medica de casos graves tan alta que impacta a todos los sistemas de
salud alrededor del mundo incluido al sistema de salud en México.

Junto con el inicio de dicha epidemia, la pandemia multigeneracional del virus de la
inmunodeficiencia humana es una condicidon que se ha mantenido prevalente en
nuestro pais, principalmente en la poblacién adulta joven, donde es mas recurrente
la primoinfeccion por este agente, y a pesar de la universalizacion del tratamiento
antirretroviral de forma sistematizada, aln existe una proporcién importante de

pacientes con mal apego al tratamiento o formas de enfermedad infecciosa grave.

En este contexto, varios estudios de tipo observacional realizados alrededor del
mundo han tratado de analizar la asociacion entre la infeccion por VIH y la muerte
por COVID-19, sin embargo, en la actualidad son escasos los estudios que estiman
medidas de asociacion validad, ademas, a pesar de ser relativamente consistentes
con la asociacion o disminucion del prondstico de los pacientes con COVID-19,
muchos de ellos llegan a un analisis meramente descriptivo, no aseguran los
periodos de induccion y/o latencia de la infeccién por VIH para asegurar el estado
inmunocomprometido que estaria relacionado con el desarrollo de IRAG, no se ha
realizado el ajuste por otros factores prondésticos ya conocidos para la sobrevivencia

por COVID-19, entre otros sesgos.

Ademas es importante destacar que existe la factibilidad en la investigacion
relacionada a la infeccion por VIH y su valor pronostico en pacientes con COVID-19
grave ya gque en nuestro pais la prevalencia de la infeccion tanto por VIH como por
SARS-COV-2 es alta, lo que podria asegurar una representatividad poblacion de la
asociacion; la realizacién del mismo es pertinente al contribuir a la generacion de

conocimiento actualmente inexistente a nivel institucional asi como a nivel Nacional
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de la asociacion entre la infeccion por ambos agentes microbiolégicos en la
poblacién derechohabiente adulta hospitalizada por criterios de severidad de
COVID-19.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

Derivado de lo anterior se plantea la siguiente pregunta de investigacion que

pretende responder y aportar informacion en relacién con el problema:

¢Existe asociacion entre la infeccion por virus de la inmunodeficiencia
humana con la mortalidad por COVID-19 en adultos hospitalizados en el
HGZ/MF 29?
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OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar la asociacion de la infeccion por virus de la inmunodeficiencia

humana con mortalidad por COVID-19 en adultos hospitalizados.

Objetivos especificos

Describir la presencia de infeccion por VIH, otras caracteristicas
demograficas (edad, sexo) y clinicas (diabetes mellitus tipo 2, hipertension
arterial sistémica, enfermedad pulmonar obstructiva cronica, enfermedad
renal cronica, cardiopatia isquémica y enfermedad vascular cerebral) en
pacientes hospitalizados con COVID-19.

Identificar la dependencia de variables asociadas a la mortalidad por COVD-

19, en el paciente con VIH.
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HIPOTESIS

Hipotesis de Trabajo

H1: No existe asociacion entre la infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana

con mortalidad por COVID-19 en adultos hospitalizados.

Hipodtesis nula

HO: Existe asociacion entre la infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana

con mortalidad por COVID-19 en adultos hospitalizados.
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional de casos y controles no pareado con relacion
caso-control 1:1, 01-Junio-2021 a 28-Febrero-2022 en pacientes hospitalizados por
COVID-19 grave. Se excluyeron casos y controles con falla cardiaca, enfermedad
reumatoldgica o cualquier enfermedad neoplasica maligna en los ultimos 6 meses
respecto a la enfermedad por COVID-19. Se utiliz6 otras variables: edad, sexo,
DM2, HAS, EPOC, ERC, cardiopatia isquémica y EVC. En el andlisis estadistico se
utilizardn frecuencias absolutas, proporciones, medias, medianas, desviaciones
estandar y rangos intercuartiles. Y las siguientes pruebas Kolmogorov-Smirnov, Chi
cuadrada, T de Student y/o U de Mann-Whitney.

TIPO DE INVESTIGACION: EPIDEMIOLOGICA

TIPO DE DISENO:

De acuerdo al grado de control de la variable: Observacional (retrolectivo)

De acuerdo al objetivo que se busca: Analitico

De acuerdo al momento en que se obtendra o evaluaran los datos: Retrospectivo
De acuerdo al niumero de veces que se miden las variables: Transversal

Disefio de estudio:
BASES DEL ESTUDIO:
Tiempo: El estudio se realizara del 01-Junio-2021 a 28-Febrero-2022.

Lugar: El estudio se realizé en el Hospital General de Zona con medicina familiar
No. 29, de la Ciudad de México.

Persona: El estudio se realiz6 en pacientes de ambos géneros, de 50 afios y mas,
hospitalizados por enfermedad infecciosa secundaria a SARS-COV-2 con datos de

severidad.

Fuentes de informacion: Expedientes clinicos electrénicos y/o fisicos de pacientes
de ambos géneros de 50 afios y mas, hospitalizados por COVID-19 en el HGZ/MF
29.

16



CRITERIOS DE SELECCION (CASOS):

Criterios de inclusioén:

Expedientes Pacientes de ambos géneros.

Expedientes Pacientes con edad cumplida de 18 afios 0 mas.

Expedientes  Pacientes hospitalizados por COVID-19 (con definicion
operacional para insuficiencia respiratoria aguda grave).

Expedientes de Pacientes con diagnéstico de VIH

Expedientes de pacientes con diagnodstico de COVID-19, sospecha de
coronavirus SARS-COV-2 y/o dictaminacidn por asociacion clinico-

epidemioldgica de defuncion por SARS-COV-2.

Criterios de exclusion:

Expedientes Antecedente diagndstico de falla cardiaca congestiva.
Expedientes Antecedente diagndstico de alguna enfermedad reumatoldgica.
Expedientes Antecedente diagnéstico de cualquier enfermedad neoplasica
maligna en los ultimos 6 meses respecto al inicio de sintomas respiratorios
asociados a COVID-19.
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Criterios de seleccion (controles):

Criterios de inclusion:

Expedientes Pacientes de ambos géneros.

Expedientes Pacientes con edad cumplida de 18 afios o mas.

Expedientes Pacientes hospitalizados por COVID-19 (con definicion
operacional para insuficiencia respiratoria aguda grave) y que el motivo de
egreso fuera por mejoria clinica.

Expedientes de pacientes con diagnostico de COVID-19, sospecha de
coronavirus SARS-COV-2 vy/o dictaminacibn por asociacion clinico-
epidemioldgica de defuncion por SARS-COV-2.

Pacientes que no tengan diagnostico de VIH.

Criterios de exclusion:

Expedientes con Antecedente diagndstico de falla cardiaca congestiva.
Expedientes Antecedente diagndstico de alguna enfermedad reumatoldgica.
Expedientes Antecedente diagnéstico de cualquier enfermedad neoplasica
maligna en los ultimos 6 meses respecto al inicio de sintomas respiratorios
asociados a COVID-19.
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MUESTREO:

Se realiz6 un muestreo no probabilistico de tipo consecutivo.

Tamano de la muestra:

Se realiz6 el célculo del tamafio de muestra con la férmula para estimacion de una

asociacion usando como estadistico la razén de momios mediante disefio de casos

y controles no pareado 3!, para obtener el total de observaciones minimas (razén

de momios esperada de 2.14 3?), dando asi un tamafio de muestra total de:

Estos estudios pretenden comparar si las medias o las proporciones de las muestras son

tamafio muestral se precisa conocer:

diferentes. Habitualmente el investigador pretende comparar dos tratamientos. Para el célculo del

a. Magnitud de la diferencia a detectar que tenga interés clinicamente relevante. Se
pueden comparar dos proporciones o dos medias.

b. Tener una idea aproximada de los parametros de la variable que se estudia
(bibliografia, estudios previos).

C. Seguridad del estudio (riesgo de cometer un error a).
d. Poder estadistico (1 - B) (riesgo de cometer un error (3).
e. Definir si la hipotesis va a ser unilateral o bilateral.

mayor o menor que el otro. No se establece direccion.

Bilateral: Cualquiera de los dos parametros a comparar (medias o proporciones) puede ser

indicando por tanto una direccion de las diferencias.

Unilateral: Cuando se considera que uno de los parametros debe ser mayor que el otro,

error de tipo | (rechazar la HO cuando en realidad es verdadera).

La hipétesis bilateral es una hip6tesis mas conservadora y disminuye el riesgo de cometer un

{axV(2p(1-p) + ZB*V(pl(1-p1)+p2 (1-p2) ¥

Formula:

(pl-p2)?2
Sujetos necesarios en cada una de las muestras. ? n
Valor de Z correspondiente al riesgo deseado 1.96 Za
Valor de Z correspondiente al riesgo deseado 0.1 ZB
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Valor de la proporcion en el grupo casos CON VIH 0.59 pl

Valor de la proporcion en el grupo control SIN VIH 0.28 p2
Media de las dos proporciones ply p2. 0.435 p
p= pl + p2
2

{Za*V(2p (1-p)+ ZB +V(pl1 (1-pL)+p2 (1-p2) ¥

(pl-p2)?
n={ 196 | 2* 0435 0565 + 01 | 059 041 + 028 072 Y
( 031 )
n={ 196 2 0246 + 01 |0242 + 0202 }
0.0961
n={ 196 |0.492 + 0.1 |0.444 )2

0.096

n={ 196 0701 + 0.1 0.666 }2
0.096

n={ 1.374 + 0.067 }? = 2.076
0.096 0.096

= 21.60

El tamafio muestral ajustado a las pérdidas:

En este estudio es preciso estimar las posibles pérdidas de pacientes por razones
diversas (pérdida de informacion, sesgos de seleccion, sesgos de informacién) por
lo que se debe incrementar el tamafio muestral respecto a dichas pérdidas.

El tamafio muestral ajustado a las pérdidas se puede calcular de la siguiente forma:
Muestra ajustada a las pérdidas = n (1/ 1-R)
* N = numero de sujetos sin pérdidas (21.6)

* R = proporcién esperada de pérdidas (20%)
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Asi por ejemplo si en el estudio esperamos tener un 20% de pérdidas, el tamafio

muestral necesario seria: 21.6 (1 / 1-0.2) = 27 pacientes por grupo.
Se necesitan 27 pacientes con diagnéstico de VIH y que cuentan con diagndstico
de COVID-19, y otros 27 pacientes que no cuenten con diagnéstico de VIH, pero

con diagndstico de COVID-19. Con un total general de 54 pacientes.

Tipo de muestreo

No probabilistico.- La probabilidad de seleccién de cada unidad de la poblacién no
es conocida. La muestra es escogida por medio de un proceso arbitrario. Se utiliza

con frecuencia cuando no se conoce el marco muestral.

Por casos consecutivos.- Consiste en elegir a cada unidad que cumpla con los
criterios de seleccidon dentro de un intervalo de tiempo especifico o hasta alcanzar

un numero definido de pacientes.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

L L Clasificaci Clasificacion
. Definicion Definicion . . . .
Variable : 6n segun segln escala Indicador
conceptual operacional o
naturaleza de medicién
VARIABLE DEPENDIENTE
De acuerdo al lineamiento
estandarizado para la
vigilancia epidemiolégica y | Se obtendra mediante la
por laboratorio de la | revisi6n del censo
enfermedad respiratoria viral | nominal de casos COVID-
version 2021, se define toda | 19 de la plataforma
persona fallecida que cumpla | SINOLAVE-SISVER, en
. con la definicion operacional | la seccibn motivo de
Mortalidad | de caso sospechoso, que | egreso, donde se .
haya sido confirmada por | clasifique como caso de o Nominal, 1.- defuncién
por COVID- | |aporatorio a través de prueba | defuncién por covip-19, | Cualitativa L, L
de PCR-RT por laboratorios | ademas se verificara dicotémica 2.- sobreviviente
19 reconocidos por el INDRE o | mediante la revision del
por prueba antigénica rapida | expediente clinico, en la
para SARS-CoV-2 evaluada | secciéon nota de egreso
por el INDRE. (en términos | donde se clasifique el
practicos, las pruebas | motivo de egreso del
realizadas por el IMSS son | paciente por defuncién
avaladas por el InDRE), asi | por COVID-19.
como dictaminacion clinico-
epidemioldgica.®
VARIABLES INDEPENDIENTES
Se obtendra mediante la
La infeccion por VIH es una | revision del expediente
enfermedad causada por el | clinico en la seccién de
virus de la inmunodeficiencia | notas médicas (de
., humana (VIH), cuyo blanco | ingreso, evaluacion y/o .
Infeccion principal es el sistemainmune | egreso, asi como los o Nominal, 1.- presente
al cual deteriora de forma | resultados paraclinicos | Cualitativa L
por VIH gradual e irreversible y cuya | donde aparezcan dicotémica 2.- ausente
expresion clinica final es el | resultados positivos de
Sindrome de | una prueba de tamizaje
Inmunodeficiencia Adquirida | (EIA)y una suplementaria
(SIDA). *4 (Wb) y/o carga viral y/o
conteo de linfocitos CD4+.
La Diabetes Mellitus es una
enfermedad sistémica,
crénico-degenerativa, de
caracter heterogéneo, con | Se medird a través de
Antecedente grad_os ) _yariables_ _ de reyi_sién del expediente
predisposicion hereditaria y | clinico en el apartado de .
diagnostico de | con participacion de diversos | nota médica y/o historia L. Nominal, 1.- presente
diabetes factores ambientales, que se | clinica en el apartado de | Cualitativa C
caracteriza por hiperglucemia | antecedentes personales dicotomica 2.- ausente

mellitus tipo 2

cronica debido a la deficiencia
en la produccion o resistencia
a la insulina, lo que afecta al
metabolismo intermedio de
los hidratos de carbono,
proteinas y grasas.®>3%¢

patolégicos, donde se
designe el diagnéstico de
DM2.
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Antecedent

Segun la American Heart

e - ) Se medird a través de
Association/American College revision del expediente
i Asti of Cardiology/ guidelines for o
diagnostic diagnosis géng treatment | Clinico en el apartado de inal
2017 <6 define ahora como | NOt@ médica y/o historia oL Nominal, 1.- presente
o de lecturas. de 140 mm. H clinica en el apartado de | Cualitativa C
. .. - 9 Y | antecedentes personales dicotémica 2.- ausente
hipertensi6 | superiores para la medicion atologicos.  donde  se
de la presion arterial sistélica, (Fj)esi n% ol Ejia néstico de
n arterial o lecturas de 90 y superiores HASg g
o para la medicion diastdlica. 37 '
sistemica
Antecedent Se define  como una
e enfermedad comin
prevenible Y tratable, Se medira a través de
diagnéstic gara“e”_zada por la limitacion | o licien del  expediente
el flyo de are que clinico en el apartado de
o de g::ne'lasr(:;tlcrir;lerggi1 ejngrc;(g;ﬂ;;g nota médica y/o historia Cualitativa Nominal, 1.- presente
; ] - clinica en el apartado de . o
enfermeda mgn::;glﬂrzmﬁfsmgz aﬁ?cu:gz antecedentes personales dicotomica 2.- ausente
: patolégicos, donde se
d pulmonar gxacg?bsaegoner;ocwoj ngz designe el diagnéstico de
obstructiva | comorbilidades contribuyen a | E7OC:
oo la gravedad general en
cronica pacientes individuales.®
Antecedent
Se define como la presencia
e de una funcion renal | Se medira a través de
. L. disminuida mostrada por una | revision del expediente
diagndstic | tasa de filtracion glomerular | clinico en el apartado de .
(TFG) de menos de 60 ml / | nota médica y/o historia o Nominal, 1.- presente
ode min por 1 +« 73 m? o | clinica en el apartado de Cualitativa di L.
f d marcadores de dafio renal, o | antecedentes personales icotomica 2.- ausente
eniermeda ambos, de al menos 3 meses | patolégicos, donde se
de duracioén, | designe el diagndstico de
d renal independientemente de la | ERC.
crénica causa subyacente.®
Antecedent | L@ cardiopatia isquémica
constituye  un  sindrome Se medira a través de
e caracterizado por una ision del di
disminucién del aporte de r?y|§|on eI expedlenée
diagnostic | sangre  oxigenada al | CvCO €€ aneriado de Nominal 1.- presente
g miocardio que desde un punto | Mot@ médica y/o historia . ) Y
de vista egtructural func’:)ional clinica en el apartado de Cualitativa i dmi
ode o estructural 'y ’funcional antecedentes personales dicotomica 2.- ausente
. . h ’ patolégicos, donde se
cardiopatia ZLeCtir?all |Ib(l;e flrwgsde;?gggz designe el diagnéstico de
isquémica | coronarias epicardicas o de la cardiopatia isquémica.
microcirculacion coronaria.*
Antecedent Se define como un déficit
e negroléglco atribuido a una .. .
lesién focal aguda del sistema rse?/isri?’)?]dlrgela ;;a\é?j?encig
diagnostic | newvioso central (SNC) por | e o el apa?tado de
glna c;’::#:iovascular,cggglrg? nota médica y/o historia o Nominal, 1.- presente
ode hemorragia intracerebral | Clinica en el apartado de Cuallitativa L,
enfermeda (HIC) 9 y hemorragia antecedentes personales dicotomica 2.- ausente
subaracnoidea (HSA), y es patc_)log|cos,_ dopd_e se
- designe el diagndstico de
d vascular una de las principales causas EVC
de discapacidad y muerte en ’
cerebral todo el mundo. #
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Se define como la cantidad de

Se mediran mediante la

A i jeto | fevision del expediente | Cyantitativ | Discreta, de
Edad | Ge estdio desde el momento | GO en el apartado de , Edad en afios

del nacimiento hasta el | N frontal y/o nota de a razon

momento actual. egreso ylo “'““?,a nota

medica de evolucion.

Se define como las

caracteristicas sexuales | Se mediran mediante la Nominal, 1.- Hombre
Sexo primarias presentes en un | revision del expediente | Cuyalitativa

sujeto determinado que lo | clinico en el apartado de dicotdmica 2.- Mujer

clasifican como macho o
hembra.

hoja frontal.
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Andlisis estadistico

Para el analisis estadistico se ocup0 los programas Excel version 2013 para la

construccion de la base de datos, la cual, posteriormente serd analizada mediante

el programa SPSS statistics en su versién 23 como se describe a continuacion:

1.- Andlisis univariado

Variables cualitativas: se describieron en frecuencias absolutas vy
proporciones.

Variables cuantitativas: dependiendo de la distribucién de los datos, evaluada
mediante la aplicacion de la prueba de Kolmogorov-Smirnov, se describieron
en medias y desviaciones estandar para aquellas con distribucién normal vy,

mediana y rango intercuartil para variables de distribucion no normal.

2.- Analisis bivariado

Para realizar comparaciones entre las medias y/o medianas de las variables
cuantitativas (edad) se utilizard prueba T de Student para muestras
independientes o U de Mann-Whitney dependiendo de la distribucién de los
datos. Para variables cualitativas (infeccion por VIH, antecedente diagndstico
de diabetes mellitus tipo 2, hipertensién arterial sistémica, enfermedad
pulmonar obstructiva cronica, enfermedad renal crénica, cardiopatia
isquémica y enfermedad vascular cerebral) se utilizard prueba de Chi
cuadrada o prueba exacta de Fisher, dependiente de la cantidad de eventos
esperados, considerando un valor de p < 0.05 como estadisticamente
significativo.

Como medida de asociacion entre las variables independientes y la variable
dependiente se estimaran razones de momios (RM) con intervalo de
confianza al 95% (IC95%) y se utilizara chi cuadrada de Pearson como

estimador del valor p con un valor < 0.05 como estadisticamente significativo.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

1. En un primer momento, se solicito la participacion en dicha investigacion al
HGZ/MF N° 29, presentando el mismo con el director médico, y posteriormente con
el médico coordinador del area de investigacion en salud para la explicacion del

objetivo y justificacion.

2. En caso de autorizacion por la unidad participante, se esperaro la
autorizacion y asignacion de folio por parte del Comité Local de Investigacion en
Salud N° :

3. Una vez obtenido el folio de registro del comité local de investigacion, se
procedio a solicitar al servicio de epidemiologia del HGZ/MF 29 el censo nominal de
casos de COVID-19 confirmado de la plataforma SINOLAVE, con fecha de corte del
dia 01-Junio-2021 a 28-Febrero-2022 vy filtrando exclusivamente a paciente con

definicion operacional de IRAG (hospitalizados).

4. Con el censo nominal anterior se realizo el filtrado del mismo de acuerdo a la
edad de los sujetos para obtener a los sujetos de estudio con edad de 18 afios y
mas, posteriormente se procedera a realizar la seleccion de los sujetos de estudio
gue cumplan los criterios de inclusién de caso, es decir, aquellos registros donde se
describa como causa de egreso defuncién, lo anterior, hasta alcanzar un total de 27
casos (pacientes con VIH), paralelamente se seleccionaran los sujetos que cumplan
con los criterios de inclusion para controles (pacientes que NO tengan VIH) hasta

alcanzar un total de 27 controles.

5. Posteriormente se procedio a efectuar la revision de los expedientes clinicos
del archivo clinico del HGZ/MF 29 o en su caso el expediente clinico electrénico
(SIOC); en ese momento comenzara la aplicacion del instrumento de medicién tipo
ficha de recoleccion de datos, se recolectaran datos como como edad, sexo y
namero de seguridad social para la construccion de la ficha de identificacion, se
continuara con las preguntas dirigidas de variables clinicas (infeccién por VIH,

antecedente diagnostico de DMT2, HAS, EPOC, ERC, cardiopatia isquémica y
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EVC). Este cuestionario comprenderd un total de 20 preguntas, con un tiempo
estimado de recoleccion de 10 min. (ANEXO 1). Es importante mencionar que no
se tomara informacion confidencial del paciente, se tomara como identificador anico

de sujeto de estudio el nUmero de seguridad social obtenido del expediente clinico.

6. Posterior al término de la aplicacion de la ficha de recoleccion de datos en el
expediente electronico se verificaron las respuestas a las listas de recoleccion y
codificaran para su captura en una base de datos para el andlisis de la informacion
(Excel 2013).

7. Con la base de datos creada se realiz6 el analisis de los datos obtenidos
mediante el programa IBM SPSS Statistics version 23.

8. Los resultados obtenidos de manera global seran emitidos al HGZ/MF N° 29,
para adoptar medidas y recomendaciones en el analisis de factores de riesgo y
prondstico, su prevencion y diagndstico oportuno para evitar asi la muerte

prematura en los pacientes con COVID-19 con datos de severidad.

9. Se procedera a la redaccion del informe final.
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ASPECTOS ETICOS

En el presente proyecto de investigacion, el procedimiento esta de acuerdo con las
normas éticas, el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud y con la declaracion del Helsinki de 1975 enmendada
en 1989 y codigos y normas Internacionales vigentes de las buenas practicas de la
investigacion clinica. Asi mismo, el investigador principal se apegara a las normas

y reglamentos institucionales y a los de la Ley General de Salud.

Se ha tomado el cuidado, seguridad y bienestar de los pacientes, y se respetaran
cabalmente los principios contenidos en él, la Declaracion de Helsinki, la enmienda
de Tokio, Cdodigo de Nuremberg, el informe de Belmont, el procedimiento para la
evaluacion, registro, seguimiento, enmienda y cancelacion de protocolos de
investigacion presentados ante el comité local de investigacion en salud y el comité
local de ética en investigacion 2810-003-002 actualizado el 18 de octubre de 2018,
y en el Codigo de Reglamentos Federales de Estados Unidos. Dado el tipo de
investigacion se clasifica como sin riesgo, el investigador no tendra participacion
en ningun procedimiento, el investigador solo se limitar4 a la recoleccion de la
informacion generada y capturada en el expediente clinico del paciente, la

investigacion por si misma no representa ningun riesgo.

Se respetaran en todo momento los acuerdos y las normas éticas referentes a
investigacion en seres humanos de acuerdo con lo descrito en la Ley General de
Salud, la declaracion de Helsinki de 1975 y sus enmiendas, los codigos y normas
internacionales vigentes para las buenas practicas en la investigacion clinica y lo
recomendado por la Coordinacién Nacional de Investigacion en Salud del Instituto

Mexicano del Seguro Social.

La salvaguardia de los intereses de las personas debera prevalecer siempre sobre
los intereses de la ciencia y la sociedad; Debe respetarse siempre el derecho de las
personas a salvaguardar su integridad. Deben adoptarse todas las precauciones
necesarias para respetar la intimidad de las personas y reducir al minima el impacto

del estudio sobre su integridad fisica y mental y su personalidad; En la publicacion
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de los resultados de su investigacion, el medico esta4 obligado a preservar la

exactitud de los resultados obtenidos.

Los informes sobre las investigaciones que no estén en consonancia con los
principios expuestos en esta Declaracion no deben ser aceptados para su
publicacién; En toda investigacion en personas, cada posible participante debe ser
informado suficientemente de los objetivos, métodos, beneficios y posibles riesgos
previstos y las molestias que el estudio podria acarrear. Las personas deben ser
informadas de que son libres de no participar en el estudio y de revocar en todo
momento su consentimiento a la participacion. Seguidamente, el médico debe
obtener el consentimiento informado otorgado libremente por las personas,

preferiblemente por escrito.

e Riesgo de la investigacion: Se trata de un estudio observacional y
descriptivo, en el que no se realiza ninguna intervencion experimental. Se
considera sin riesgo, son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza
ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables
fisiol6gicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el
estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifigue ni se traten
aspectos sensitivos de su conducta (Articulo 17).

e Contribuciones y beneficios del estudio para los participantes y la
sociedad en su conjunto: Los pacientes no se benefician de forma directa
de este estudio, sin embargo, la utilidad del estudio radica en identificar al
VIH con factor de riesgo asociado a Mortalidad, para posteriormente poder
ser utilizados como referencia en para el tratamiento oportuno y/o mejorar los

procesos en salud de este tipo de pacientes.

e Confidencialidad: La informacion obtenida para este estudio se recopilara
a partir de los datos encontrados en los expedientes médicos de cada

paciente, otorgando la seguridad de que no se identificaran sus datos
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personales y se mantendré la confidencialidad de la informacion relacionada

con su privacidad (Articulo 21; Fraccion VIl de la Ley General de Salud).

e Condiciones en las que se solicita el consentimiento informado:
Particularmente este estudio no requiere de la firma de consentimiento
informado, ya que se trata de un estudio retrolectivo, con revision de
expedientes clinicos. Sin embargo, se solicitd aprobacion por el comité de
Etica e Investigacion y se solicita por medio de una carta de NO
Inconveniencia, la autorizacion por parte de la Direccién del Hospital, la

revision de expedientes clinicos.

e Forma de seleccidén de participantes: Se incluirdn a los pacientes por
medio de la base de datos extraida del SINOLAVE.

Adicionalmente se considera lo siguiente: El Informe Belmont identifica tres
principios éticos basicos: respeto por las personas o autonomia, beneficencia y
justicia.

Justicia: Este principio supone reconocer que todos los seres humanos son iguales
y deben tratarse con la misma consideracién y respeto, sin establecer otras
diferencias entre ellos que las que redunden en beneficio de todos, y en especial de
los menos favorecidos. Para ello es necesario distribuir los beneficios y las cargas
de la investigacion de forma equitativa.

No Maleficencia: El principio de no maleficencia obliga a no infligir dafio a los

participantes en el estudio, ya que su proteccion es mas importante que la busqueda
de nuevo conocimiento o el interés personal o profesional en el estudio. Por lo tanto,
deben asegurarse la proteccion, seguridad y bienestar de los participantes, lo que
implica, entre otras cosas, que los investigadores deben tener la calidad y
experiencia suficientes y que los centros donde se realiza el estudio deben ser

adecuados.
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Beneficencia: Este principio supone procurar favorecer a los sujetos de la

investigacion, no exponiéndolos a dafios y asegurando su bienestar. Los riesgos e
incomodidades para las personas participantes deben compararse con los posibles
beneficios y la importancia del conocimiento que se espera obtener, de manera que

la relacién sea favorable.

Autonomia: El principio de respeto por las personas o de autonomia se relaciona
con la capacidad de una persona para decidir por ella misma. Dado que esta
capacidad puede estar disminuida por diferentes motivos, como en los casos de
ignorancia, inmadurez o incapacidad psiquica, cualquiera que sea su causa, 0 por
restricciones a la libertad (como el caso de las prisiones), estos grupos vulnerables

deben ser especialmente protegidos.

Se tomaron en cuenta las disposiciones del Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la salud, en el Titulo Segundo, Capitulo primero
en sus articulos: 13, 14 incisos | al VIII, 15,16,17 en su inciso I, 18,19,20,21 incisos
I al XI'y 22 incisos | al V. Asi como también, los principios bioéticos de acuerdo con
la declaracion de Helsinki con su modificacion en Hong Kong basados
primordialmente en la beneficencia (que permitird que exista un aporte en futuros
pacientes gracias a la investigacion, sin la necesidad de que sufran riesgos la
poblacién que fue estudiada), autonomia (que, de acuerdo al interés del paciente,

guste o no participar en la investigacion sea absolutamente solo su decision).

El articulo 13 refiere que por el respeto que se tendré por hacer prevalecer el criterio
del respeto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y bienestar, al

salvaguardar la informacion obtenida de los expedientes.

Del articulo 14, en el inciso I, ya que apegado a los requerimientos de la institucion
y del comité local de investigacion, se ajustara a los principios éticos y cientificos

justificados en cada uno de los apartados del protocolo.

Sobre el articulo 15 que cuando el disefio experimental de una investigacion que se
realice en seres humanos incluya varios grupos, se usaran métodos aleatorios de

seleccidn para obtener una asignacion imparcial de los participantes en cada grupo
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y deberan tomarse las medidas pertinentes para evitar cualquier riesgo o dafio a los

sujetos de investigacion.

Hablando del articulo 16 en donde en las investigaciones en seres humanos se
protegera la privacidad del individuo sujeto de investigacion, identificandolo solo

cuando los resultados lo requieran y éste lo autorice.

Referente al articulo 17 del apartado | de la Ley General de Salud esta investigacion
se clasifica como sin riesgo, ya que solo es un estudio emplea técnicas y métodos
de investigacion documental retrospectivos y que no realiza ninguna intervencién o
modificacién intencionada en las variables fisiologicas, psicolégicas y sociales de
los individuos que participan en el mismo, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se

le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

En el articulo 20 que refiere que por consentimiento informado se entiende al
acuerdo por escrito, mediante el cual el sujeto de investigacion o, en su caso, su
representante legal autoriza su participacion en la investigacion, con pleno
conocimiento de la naturaleza de los procedimientos y riesgos a los que se

sometera, con la capacidad de libre eleccién y sin coaccion alguna.

Articulo 21 que menciona que para que el consentimiento informado se considere
existente, el sujeto de investigacion o, en su caso, su representantes legal debera
recibir una explicacion clara y completa, de tal forma que pueda comprenderla, por
lo menos, sobre los siguientes aspectos: |. La justificacion y los objetivos de la
investigacion; Il. Los procedimientos que vayan a usarse y su proposito, incluyendo

la identificacion de los procedimientos que son experimentales.

Articulo 22 en donde el consentimiento informado debera formularse por escrito y
debera formularse por escrito y debera reunir los siguientes requisitos: |. Sera
elaborado por el investigador principal, indicando la informacién sefialada en el
articulo anterior y de acuerdo a la norma técnica que emita la Secretaria; Il.- Sera
revisado y, en su caso, aprobado por la Comisién de Etica de la institucion de

atencion a la salud.
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Articulo 24 que si existiera algun tipo de dependencia, ascendencia o subordinacion
del sujeto de investigacion hacia el investigador, que le impida otorgar libremente
su consentimiento, éste debe ser obtenido por otro miembro del equipo de

investigacion, completamente independiente de la relacion investigador-sujeto.

Articulo 27 que refiere que cuando un enfermo psiquiatrico este internado en una
institucion por ser sujeto de interdiccion, ademas de cumplir con lo sefialado en los
articulos anteriores sera necesario obtener la aprobacion previa de la autoridad que

conozca del caso.

De igual manera se encontrara bajo la conducta que menciona NORMA Oficial
Mexicana NOM-012-SSA3-2012, Que establece los criterios para la ejecucion de
proyectos de investigacion para la salud en seres humanos. Con base en sus
apartados: 6. De la presentacién y autorizacion de los proyectos o protocolos de
investigacion; 7. Del seguimiento de la investigacion y de los informes técnico-
descriptivos; 8. De las instituciones o establecimientos donde se realiza una
investigacion; 10. Del Investigador principal; 11.De la seguridad fisica y juridica del

sujeto de investigacion; 12. De la informacién implicada en investigaciones; 77.

De la seguridad fisica y juridica del sujeto de investigacion La seguridad del sujeto
de investigacion respecto del desarrollo de la maniobra experimental es
responsabilidad de la institucién o establecimiento, del investigador principal y del
patrocinador. El sujeto de investigacion, sus familiares, tutor o representante legal,
tienen el derecho de retirar en cualquier tiempo, su consentimiento para dejar de
participar en la investigacion de que se trate, en el momento que asi se solicite.
Cuando esto suceda, el investigador principal debe asegurar que el sujeto de
investigacion continde recibiendo el cuidado y tratamiento sin costo alguno, hasta
gue se tenga la certeza de que no hubo danos directamente relacionados con la

investigacion.

El investigador principal y los Comités en materia de investigacion para la salud de
la institucion o establecimiento deben proteger la identidad y los datos personales

de los sujetos de investigacion, ya sea durante el desarrollo de una investigacion,
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como en las fases de publicacion o divulgacion de los resultados de esta,

apegandose a la legislacion aplicable especifica en la materia.

Con respecto a la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de
los Particulares, publicada el 5 de julio del ailo 2010 en el Diario Oficial de la
Federacion, de acuerdo con el capitulo Il de los Principios de Proteccién de Datos

Personales se tomaron en cuenta las disposiciones generales de los articulos:

Articulo 7.- Los datos personales deberan recabarse y tratarse de manera licita
conforme a las disposiciones establecidas por esta Ley y demas normatividad

aplicable.

Articulo 8.- Todo tratamiento de datos personales estara sujeto al consentimiento
de su titular, salvo las excepciones previstas por la presente Ley.

Articulo 9.- Tratandose de datos personales sensibles, el responsable debera
obtener el consentimiento expreso y por escrito del titular para su tratamiento, a
través de su firma autografa, firma electronica, o cualquier mecanismo de

autenticacion que al efecto se establezca.

Articulo 10.- No ser& necesario el consentimiento para el tratamiento de los datos
personales cuando: I. Esté previsto en una Ley; Il. Los datos figuren en fuentes de
acceso publico; Ill. Los datos personales se sometan a un procedimiento previo de
disociacion; IV. Tenga el propésito de cumplir obligaciones derivadas de una
relacion juridica entre el titular y el responsable.

Articulo 11.- El responsable procurara que los datos personales contenidos en las
bases de datos sean pertinentes, correctos y actualizados para los fines para los

cuales fueron recabados.

Articulo 12.- El tratamiento de datos personales debera limitarse al cumplimiento de
las finalidades previstas en el aviso de privacidad. Si el responsable pretende tratar
los datos para un fin distinto que no resulte compatible o analogo a los fines
establecidos en aviso de privacidad, se requerira obtener nuevamente el

consentimiento del titular.
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Articulo 13.- El tratamiento de datos personales sera el que resulte necesario,
adecuado y relevante en relacion con las finalidades previstas en el aviso de
privacidad. En particular para datos personales sensibles, el responsable debera
realizar esfuerzos razonables para limitar el periodo de tratamiento de estos a efecto

de que sea el minimo indispensable.

Articulo 14.- EIl responsable velara por el cumplimiento de los principios de
proteccion de datos personales establecidos por esta Ley, debiendo adoptar las
medidas necesarias para su aplicacién. Lo anterior aplicara aun y cuando estos
datos fueren tratados por un tercero a solicitud del responsable. El responsable
debera tomar las medidas necesarias y suficientes para garantizar que el aviso de
privacidad dado a conocer al titular sea respetado en todo momento por el o por

terceros con los que guarde alguna relacion juridica.

Por lo que la informacion obtenida sera conservada de forma confidencial en una
base de datos codificada y encriptada en un equipo del servicio dentro de las
instalaciones del hospital, en donde en ningdn momento ser4 manipulada por
terceras personas y se encontrara completamente bajo la supervisibn de los
investigadores asociados, pudiendo solo acceder a estos por medio de una
contrasefa, evitando reconocer los nombres de los pacientes, y sera utilizada

estrictamente para fines de investigacion y divulgacién cientifica.

El investigador se rige bajo un importante codigo de ética y discrecion, por lo tanto,
no existe la posibilidad de que la informacién recabada del expediente clinico con
respecto a los pacientes se filtre de manera total o parcial y atente contra la vida e

integridad del mismo.
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ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD

Declaro al Comité de Bioseguridad para la Investigacion, que el protocolo de
investigacion con titulo: “INFECCION POR VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA
HUMANA ASOCIADO A MORTALIDAD POR COVID-19 EN ADULTOS
HOSPITALIZADOS EN EL HGZ/MF 29”, del cual soy responsable, NO TIENE
IMPLICACIONES DE BIOSEGURIDAD, ya que no se utilizara material biolégico
infecto-contagioso; cepas patdgenas de bacterias o parasitos; virus de cualquier
tipo; material radiactivo de cualquier tipo; animales y/o células y/o vegetales
genéticamente modificados; sustancias téxicas, peligrosas o explosivas; es decir
cualquier residuo clasificado como CRETIB-RPBI, ademas de cualquier otro
material que ponga en riesgo la salud o la integridad fisica del personal de salud, o
los derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social, o que afecte al

medio ambiente en su disposicion.
Asimismo, declaro que, en este protocolo de investigacion, no se llevaran a cabo

procedimientos de trasplante de células, tejidos u 6rganos, o de terapia celular, ni

se utilizaran animales de laboratorio, de granja o de vida silvestre.
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INSTRUMENTO A UTILIZAR

Se aplicé un instrumento de recoleccién de datos mediante lista de cotejo de
verificacion de informacion de fuentes de informacién secundarias (expediente
clinico electrénico [SIOC] y expediente clinico fisico) que incluye reactivos para la
ficha de identificacion (nimero de seguridad social, edad y sexo), las cuales, estan
basadas en el Cuestionario de la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion en su
version 2016 de hogar caracteristicas demograficas, socioecondémicas, de la

vivienda y bienes del hogar, seccion Il.

Para muerte por COVID-19, se ocupd la clasificacion de egreso reportada en el
censo nominal reportado en la plataforma SINOLAVE, donde se especifique como
causa béasica de defuncién el diagnostico de COVID-19 por confirmacion de

laboratorio y/o dictaminacion clinica-epidemiologica.

Para los antecedentes personales patolégicos (infeccion por VIH y resto de
comorbilidades [DMT2, HAS, EPOC, ERC, EVC, cardiopatia isquémica) se ocupo
reactivos dicotomicos dirigidos estructurados para su autorregistro de acuerdo con

lo reportado en el expediente clinico.
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RECURSOS Y FINANCIAMIENTO
Recursos humanos:

Investigador principal: Dra. Martha Guadalupe Bautista Pérez; Médico adscrito al
servicio de urgencias; se encargara de la asesoria clinica y para la realizacion del
protocolo de investigacion, supervisara y validara la aplicacion del instrumento de

medicion, asi como la informacion que de él se obtenga.

Investigador asociado: Dr. Carlos Ledesma Castellanos. Residente de segundo
aflo de Medicina de urgencias; se encargara de la aplicacién del instrumento de

recoleccion de datos, almacenamiento, analisis e interpretacion de los mismos.

Investigador asociado: Dr. Alvaro Mondragén Lima. Medico Epidemidlogo de la
UMF No. 23 del IMSS, se encargara de la asesoria metodoldgica en la realizacién

del protocolo de investigacion.
Recursos fisicos:

Se ocuparon los expedientes clinicos que se encuentren localizados en el archivo
clinico del HGZ/MF No. 29 del IMSS, asi como los expedientes clinicos electrénico
(SIOC).

Recursos materiales:

Para la realizacion de este estudio se necesitaran los siguientes recursos fisicos:

. Expediente clinico electrénico

. Expediente clinico fisico

. Formato de recoleccion de datos

. Plumas de tinta negra

. Sistemas informaticos de captura y analisis de datos: (Excel, SPSS)
. Impresora

. Hojas de papel bond blancas

. 1 computadora
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Recursos Financieros:

Los recursos financieros y el costo total que se genere con la aplicacion de dicho
protocolo estaran a cargo del investigador asociado; los cuales son minimos, al no
requerirse aplicacion de instrumentos de medicion especial, toma de muestra o

procesamiento de las mismas.
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CRONOGRAMA

“INFECCION POR VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA ASOCIADO A

MORTALIDAD POR COVID-19 EN ADULTOS HOSPITALIZADOS EN EL HGZ/MF 29”
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RESULTADOS.

Se realiz6 un estudio disefiado por el Departamento de Urgencias Medico
Quirurgicas en el Hospital General de Zona con Unidad de Medicina Familiar No.
29, CDMX, con la finalidad de determinar la asociacion de la infeccion por Virus de
la Inmunodeficiencia Humana (VIH) con mortalidad por Covid-19 en adultos

hospitalizados, una vez recabada la informacién se llegé a los siguientes resultados.

La media de edad de los pacientes en este estudio fue de 46.72 afios (+/- 16.26)

con una maxima de 84 y una minima de 20 afios (Tabla 1).

Del total de la muestra N=54, 39 pacientes (72.2%) correspondieron al sexo

masculino, mientras que 15 (27.8%) al sexo femenino (Tabla 2) (Grafico 1).

En cuanto a la infeccion por VIH hablamos de una muestra pareada en ese rubro
pues 50% se encuentran expuestos al factor de estudio y 50% no lo estéan, es decir
27 pacientes presentan infeccidén por VIH y 27 pacientes no presentan la infeccion
(Tabla 3) (Grafico 2).

Sobre la mortalidad general, 14 pacientes en este estudio finaron a causa de la
enfermedad por Covid-19, representando el 25.9% del total de la muestra, el resto
(74.1%) sobrevivieron (Tabla 4) (Grafico 3).

La distribuciéon por comorbilidades reporta que la mas frecuente fue Diabetes
Mellitus con 13 casos (24.1%), seguido de Hipertension Arterial Sistémica con 10
casos (18.5%), posteriormente EPOC con 4 casos (3.7%), finalmente antecedente
de EVC y Cardiopatia en 2 casos (3.7%) para cada rubro (Tabla 5) (Grafico 4).

Tras aplicar una X? para variables categéricas, donde se incluyé la infeccién por
VIH, DM2, HAS, EPOC, Cardiopatia, EVC asi como el Sexo y su probable
dependencia con la mortalidad, se encontraron datos estadisticamente significativos
y por tanto dependencia entre variables para EPOC (p 0.02) y EVC (p 0.01), sin
embargo, al aplicar una prueba de asociacion Odds Ratio solo se encontrd
asociacion para EPOC (OR 10.36; IC 1.004-112.65; p 0.02), también se reporta que

no existen datos estadisticamente significativos para considerar la infeccion por VIH,
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aun si se aplicara un Odds Ratio este contaria como factor indeterminado y termina
por anularse (OR 1.04: IC 0.05- 2.35; p 0.12) (Tabla 6).

Finalmente, al buscar una relacion entre la edad y la mortalidad, se encontré que
los pacientes que fallecian tenian una edad media de 60.92 afios, mientras que
aguellos que sobrevivian tenian una edad media de 41.75 afios, tras conocer estos
datos y por su naturaleza se aplicdé una T de Student la cual arroja una significancia
de p 0.000, por tanto existe diferencia en la mortalidad segun la edad (Tabla 7) (
Tabla 8)
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GRAFICOS Y TABLAS

TABLA 1.
Distribucion de la Edad de los Pacientes
- s . Desviacion
Edad N Minimo Maximo Media estandar
(afos) 54 20.0 84.0 46.722 16.2660
Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirargicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
TABLA 2.
Distribucion por Sexo
. ) . o Porcentaje
Tipo Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Masculino 39 72.2 72.2 72.2
Femenino 15 27.8 27.8 100.0
Total 54 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirurgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.

GRAFICO 1.

Distribucidn por Sexo

B Masculino = Femenino

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirargicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
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TABLA 3.

Distribucion de los Grupos de Intervencion

Grupo Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje
acumulado
SIN VIH 27 50.0 50.0 50.0
VIH 27 50.0 50.0 100.0
Total 54 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirlrgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.

GRAFICO 2.

Distribucion de los Grupos de Intervencion

ESINVIH mVIH

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirlrgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
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TABLA 4.

Distribucion de los Casos de Mortalidad

Caso Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje
acumulado
NO 40 74.1 74.1 74.1
Sl 14 25.9 25.9 100.0
Total 54 100.0 100.0

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirlrgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.

GRAFICO 3.

Distribucion de los Casos de Mortalidad

ENO mSI

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirlrgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
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TABLA 5.

Distribucién por el Tipo de Comorbilidades

Tipo Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje
acumulado
DM2 13 24.1 24.1 24.1
HAS 10 18.5 18.5 18.5
EPOC 4 7.4 7.4 7.4
Cardiopatia 2 3.7 3.7 3.7
EVC 2 3.7 3.7 3.7

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirlrgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.

GRAFICO 4.

Distribucién por el Tipo de Comorbilidades

EDM2 mHAS mEPOC Cardiopatia mEVC

13
10
4
- 2 2

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirargicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
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TABLA 6.

Distribucion de los Casos de Mortalidad en Asociacidn con las Variables Categdricas

Mortalidad 1C95%
Tipo Variable X2 OR — T
P NO SI P Minimo Maximo
SIN VIH 14 13
G . . . . .
rupos e 26 1 13.88 0.12 1.04 0.05 2.35
Sl 8 5
DM2 . . . . .
NO 2 9 1.4 0.23 2.22 0.58 8.48
Sl 6 4
HAS . . . . .
ND 31 10 1.26 0.26 2.26 0.53 9.64
EPOC S| L 3 5.41 0.02 10.36 1.004 112.65
NO 39 11 ) ’ ) ) )
Cardiopatia S| 1 1 0.62 0.42 3 0.17 51.45
: NO 39 13 ' : ' '
Sl 0 2
EVC . . . . .
NO 20 12 5.93 0.01 2.3 0.14 3.37
M li 30 9
Sexo asciiino 059 044 06 016 2.21
Femenino 10 5
Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirargicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
TABLA 7.
Distribucién de los Casos de Mortalidad en Relacion Edad
Mortalidad N Media DeS\{iacién Media}de error
estandar estandar
EDAD S| 14 60.929 12.1495 3.2471
NO 40 41.750 14.5791 2.3052
Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirargicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
TABLA 8.
Distribucién de los Casos de Mortalidad en Relacién Edad
Prueba de Levene Prueba T para la igualdad de medias
Tipo de . . Diferencia 1C95%
Variable F p t gl p ggi:gg?;i de error _ _
estandar Inferior Superior
. 3.736 .059 4.408 52 .000 19.1786 4.3509 10.4478 27.9093
Edad (afios
4.816 27.110 .000 19.1786 3.9821 11.0095 27.3477

Fuente: Departamento de Urgencias Medico Quirlrgicas del HZ/MF No. 29 del IMSS.
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DISCUSION DE RESULTADOS

Wite A (2020) En su articulo menciona que se han reportado hasta 2 hombres por
cada mujer que presenta esta enfermedad, siendo estos los que han mostrado una
prevalencia de esta enfermedad en sus formas graves. Sobre todo, porque los
hombres presentan cierto recelo para adoptar las medidas sanitarias pertinentes,
tales como lavado de manos, hébito tabaquico predominante, ingesta alcohdlica,
sedentarismo, obesidad, etc. 19 Lo comentado por Wite A se evidencia en esta
investigacion, pues del total de la muestra fueron 39 hombres y 15 mujeres, por lo
gue se cumple la relacién 2:1, incluso se ve ligeramente superada, por lo que esta

investigacion en primera vista, arroja resultados similares a otros estudios.

Pranata R et al (2020) La hipertension arterial va a ser una de las enfermedades
cronicas mas prevalentes, teniendo una poblacion afectada del 31.1% de los adultos
a nivel mundial, se postula que debido a un aumento en la expresién de la enzima
convertidora de angiotensina 2 y al uso de los inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina genera un riesgo mas elevado de presentar COVID-19 en sus
formas graves. Y En el caso particular de esta investigacion quiza por algin sesgo
de seleccién o bien por el tipo de poblacién, no hay concordancia en lo encontrado
con lo que mencionan Pranata R et al, pues en esta investigacion se encontré que
la principal comorbilidad asociada fue la Diabetes Mellitus tipo 2 en un 24% de la
muestra, seguido de la Hipertension Arterial que se presento solo en el 18.5% de la

muestra.

Olloguegui J (2020) comenta en su articulo que metaanalisis reciente de ha
informado que el EPOC se asocia con un riesgo significativo, mas de cinco veces,
de infeccion grave por COVID-19. Sin embargo, la prevalencia reportada de EPOC
en pacientes diagnosticados con COVID-19 es sorprendentemente baja. Asi, la
prevalencia de enfermedad respiratoria crénica y EPOC en dos cohortes de
pacientes chinos de COVID-19 ha sido de solo el 2,4% (44.672 pacientes
estudiados) y el 1,4% (140 pacientes estudiados) respectivamente. Ademas, en la
poblaciéon estadounidense, las enfermedades. (16) Efectivamente lo mencionado por

Olloguegui es reproducido en esta investigacion pues la presencia de EPOC en los
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pacientes con Covid-19 fue apenas del 3.7% sin embargo, a pesar de su baja
presentacion como comorbilidad al realizar la analitica pertinente incluso se
establecio una asociacion al doble de lo descrito por Olloguegui J ya que al menos
en esta investigacion, la EPOC arrojo una probabilidad de hasta 10 veces un
desenlace fatal.

Ejaz H et al (2020) comentan en su articulo que las personas que tienen infeccion
por VIH tienen un alto riesgo de desarrollar la enfermedad COVID-19 debido al
sistema inmunoldgico comprometido. Después del primer reporte de paciente VIH
afectado por SARS-CoV-2, se presumio que la infeccion por VIH es una
comorbilidad vulnerable con la infeccion por COVID-19. Sin embargo, no se observo
una correlacion significativa entre las personas VIH positivas que tienen infecciones
por COVID-19. @9 Por su parte Hadi Y et al (2020) En un estudio multicéntrico
realizado por los mismos autores, se encontré que no se observaron diferencias en
la mortalidad en los grupos VIH y no VIH (5,0 frente a 3,7%, cociente de riesgos
1,33, IC 95%: 0,69-2,57). Una proporcién significativamente mayor de pacientes en
el grupo de VIH necesito servicios de hospitalizacion (19,3 frente a 11,4%, cociente
de riesgos 1,70, IC del 95%: 1,21-2,38). ?3 Lo mencionado en ambos articulos se
reproduce cabalmente en esta investigacién, pues al realizar las analiticas
correspondientes de dependencia y asociacion se encontré que no existe ninguna
de las dos para establecer propiamente asociacién de la infeccion por VIH con
mortalidad, siendo el resultado obtenido el siguiente (X2 13.88; OR 1.04; IC 0.05-
2.35; p 0.12).

Finalmente citaremos los criterios de Causalidad de Bradford-Hill encontrados en
esta investigacion, en primer lugar mencionaremos que en diversos estudios se ha
comprobado que la EPOC es una comorbilidad que se presenta en muy pocos
casos asociado a Covid-19 sin embargo a pesar de esto ha demostrado ser una
condicion potencialmente catastrofica para la enfermedad, por otra parte se ha
confirmado la informacién brindada por multiples autores haciendo referencia a que
la infeccion por VIH no tiene asociacion con un peor desenlace en la enfermedad

por Covid-19 lo que nos lleva a citar el criterio de “Consistencia” que nos describe
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lo siguiente: La asociacion causa-efecto ha sido demostrada por diferentes estudios
de investigacién y bajo circunstancias distintas, sin embargo, la falta de consistencia
no excluye la asociacion causal, ya que distintos niveles de exposicion y demas
condiciones pueden disminuir el efecto del factor causal en determinados estudios;
Dentro de este mismo contexto podemos citar a la “Plausibilidad Biolégica” que
nos describe: El contexto bioldgico existente debe explicar logicamente la etiologia
por la cual una causa produce un efecto a la salud, sin embargo, la plausibilidad
biolégica no puede extraerse de una hipétesis, ya que el estado actual del
conocimiento puede ser inadecuado para explicar nuestras observaciones o no
existir; Finalmente dado que la investigacion no se contrapone a lo ya conocido
hemos de citar la “Coherencia” que nos describe lo siguiente: Implica el
entendimiento entre otros hallazgos de la asociacion causal con los de la historia
natural de la enfermedad y otros aspectos relacionados con la ocurrencia de la
misma, como por ejemplo las tendencias seculares, este criterio combina aspectos

de consistencia y plausibilidad biolégica.
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CONCLUSIONES

Se realizdé una investigacion disefiada y estructurada por el Departamento de
Urgencias Medico Quirargicas del Hospital General de Zona con Unidad de
Medicina Familiar No. 29 bajo una premisa mayor la cual dicta: “No existe asociacion
entre la infeccidon por virus de la inmunodeficiencia humana con mortalidad por

Covid-19 en adultos hospitalizados”.

Tras haber recabado la informacion y analizado los resultados se concluye que se
acepta la hipotesis de trabajo y se desecha la hipotesis nula, pues no se encontré
significancia estadistica para demostrar dependencia ni asociacion de la infeccion
por VIH con mortalidad por Covid-19 en adultos hospitalizados (X2 13.88; OR 1.04;

IC 0.05-2.35; p 0.12), adicionalmente se agregan las siguientes conclusiones.

-La mortalidad por Covid-19 es mayor cuanta mas edad se tiene, en el caso
particular de este estudio la mortalidad aumenta en una media de edad de 60 afios.

-La presencia de EPOC aumenta en 10 veces la probabilidad de morir por Covid-19
(OR 10.36; IC 1.004-112.65; p 0.02).

-Del total de los pacientes evaluados N=54 72.2% correspondieron al sexo
masculino, 27.8% al sexo femenino, la edad media fue de 46.72 afos, de los cuales
el 50% presentaba infeccién por VIH y 50% no la presentaba.

-Durante la realizacion de este estudio el 25.9% de pacientes fallecieron, lo que
corresponde a 14 pacientes, sin embargo, no se encontrd6 dependencia ni
asociacion entre la presencia de infeccién por VIH, DM, HAS, y Sexo con la
mortalidad, por su parte el antecedente de EVC demuestra dependencia, pero al
aplicar medidas de asociacion el valor obtenido lo coloca como un valor

indeterminado que se anula.

-Con lo anterior explicado, se concluye finalmente que no existe una asociacion
entre la infeccién por VIH y la mortalidad por Covid-19 en pacientes adultos

hospitalizados.
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ANEXOS



ANEXO 1.- FORMATO DE INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS (LISTA DE
OLECCION)

-

E INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
IMSS HOSPITAL GENERAL DE ZONA CON MEDICINA FAMILIAR NO. 29

CURSO DE ESPECIALIZACION EN URGENCIAS MEDICO-QUIRURGICAS

“INFECCION POR VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA ASOCIADO A
MORTALIDAD POR COVID-19 EN ADULTOS HOSPITALIZADOS EN EL HGZ/MF 29”

Instrumento de recoleccién de datos

Fecha de aplicacion:

[.-DATOS PERSONALES

Nombre del paciente:
NSS: Agregado: Edad:
Sexo:

Il.- COVID-19

Clasificacién del paciente: (1.- defuncién, 2.- sobreviviente)

[ll.- COMORBILIDADES

Antecedente de infeccion por VIH.

Si: No:

Diagnéstico de diabetes mellitus tipo 2.
Si:__ No:_

Diagnéstico de hipertension arterial sistémica.

Si: No:
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Diagnostico de enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

Si: No:

Diagnostico de enfermedad renal cronica.

Si: No:

Diagndéstico de cardiopatia isquémica.
Si: No:

Diagndstico de enfermedad vascular cerebral

Si: No:
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ANEXO 2.- FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO (EN CASO DE

REQUERIRSE)

[

\O)
IMSS

SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD $0CIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:
Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

NUmero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que recibira al participar en el
estudio:

Informacion sobre resultados y alternativas de

tratamiento:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

“INFECCION POR VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA ASOCIADO A MORTALIDAD POR
COVID-19 EN ADULTOS HOSPITALIZADOS EN EL HGZ/MF 29”

No aplica.

Ciudad de México, de junio de 2021 a febrero 2022.

En tramite

La enfermedad causada por el nuevo SARS-Cov-2 denominada en la actualidad como COVID-19, es un
problema de salud publica a nivel internacional y nacional, no solo por tratarse de una pandemia por
enfermedad infecciosa emergente, sino por su alta capacidad de transmisién, la cantidad de grupos
susceptibles reportados por la bibliografia para esta enfermedad y por el impacto en los diferentes sistemas
de salud de los paises alrededor del mundo, que obliga una rapida respuesta de prevencion primaria y
secundaria para disminuir su impacto. Desafortunadamente, actualmente existen pocos estudios
observacionales a nivel nacional que evallen la asociacion entre la mortalidad por COVID-19 y la infeccién
por VIH como factor pronéstico. El objetivo de este protocolo es saber si existe dicha asociacion entre VIH y
la probabilidad de morir por COVID-19 grave en pacientes adultos del HGZ/MF No.29 del IMSS de la Ciudad
de México

Si usted acepta participar en el estudio, se realizara la revisién en su expediente clinico (y/o en el de su
familiar fallecido por COVID-19) informacion relacionada a si usted tenia infeccién por VIH de igual manera
se revisaran otras variables como antecedente de diabetes mellitus o azur alta, hipertension arterial o
problemas de la presion problemas en sus pulmones, en su corazon, rifiones o antecedente de embolia
cerebral. El requisitado de la lista de recoleccion se llevara a cabo por el médico residente de 2do afio de
urgencias medico quirlrgicas: Carlos Ledesma Castellanos, adscrito al hospital general de zona con
medicina familiar No. 29.

Los datos de esta investigacion seran obtenidas exclusivamente del expediente clinico, por lo que no implica
ningun riesgo a su salud e integridad.

La informacion obtenida en este estudio, no tendra un beneficio directo en usted como participante, sin
embargo, de los resultados obtenidos, el instituto podra tener mayor conocimiento referente a si la infeccién
por VIH previa a la infecciéon por COVID-19 condiciona un factor que pudiera complicar la sintomatologia por
esta (ltima que pueda condicionar un desenlace fatal como la muerte.

Si usted requiriese la informacién obtenida del mismo, podra otorgarsele sin ningln problema bajo la ley de
transparencia de la informacion; considerandose la no accesibilidad a la informacién personal de cada
participante, generada de los cuestionarios.

Usted es libre de negar el acceso a la informacién a este estudio cuando usted asi lo decida, es importante
mencionarle que eso no repercutira en ninguna forma en la atencién médica brindada por el IMSS, se le
seguiran ofreciendo los procedimientos establecidos dentro de los servicios de atencién médica del IMSS.
Es decir que, si usted no desea participar en el estudio, su decision no afectara su relacién con el IMSS y su
derecho a obtener los servicios de salud u otros servicios que recibe del IMSS.

La informacién que se obtenga que pudiera ser utilizada para identificarlo (como su NSS) sera guardada de
manera confidencial y por separado al igual que sus respuestas a las listas de recoleccién para garantizar
su privacidad, ademas se le asignara un numero para identificar sus datos y este nimero seréa usado en lugar
de su nombre en las bases de datos, haciendo énfasis en que solo los investigadores tendran acceso a esta
informacion personal.

No aplica.

No aplica.
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En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable: Dra. Martha Guadalupe Bautista Pérez. Medico adscrito al servicio de urgencias. Con especialidad en Medicina
de urgencias. Matricula: 11152311, Teléfono: 55 26983310, Correo electrénico: mgbp1974@hotmail.com

Colaboradores: Carlos Ledesma Castellanos. Médico residente de segundo afio de la especialidad de Urgencias Médico-
quirdrgicas. Matricula: 99367865. Teléfono: 55 2500 7560. Correo electrénico: cardama22@hotmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS:
Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Blogue “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00
extension 21230, Correo electronico: comiteeticainv.imss@gmail.com

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Clave: 2810-009-013

62



mailto:mgbp1974@hotmail.com
mailto:comision.etica@imss.gob.mx

ANEXO 3. CARTA DE NO INCONVENIENTE
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

l DELEGACION COMX NORTE

HOSPITAL GENERAL DE ZONA CON MEDICINA FAMILIAR NO. 29
Ciudad de México a 24 de Marzo del 2022

Asunto: CARTA DE NO INCONVENIENCIA
Diractor; Or. Oscar Hector Robles Robles

PRESENTE:

Por medio de la presente solicilo a usted la aulorizackin para realizar la
revisidn de expedientes clinicos del drea de archivo clinico con & fn de llevar a
cabo e protocolo de estudio: “INFECCION POR VIRUS DE LA
INMUNODEFICIENCIA HUMANA ASOCIADO A MORTALIDAD POR COVID-19
EN ADULTOS HOSPITALIZADOS EN EL HGZMWF 29", al cual se levars a efecto
en las instalaciones que se encuentran a su cargo.

Me despido agradeciendo su alencidn y comprensién poniéndome a8 sy
dspasicion para cualquier aclaracion © duda,

ADD. La revision de expedientes se realizard a partir de cblener of nGmero de
registro.

X |No tener conflicto de intereses

De acuerdo con el anticudo 63 de la Ley General de Salud en materia de
Investigacién y al capitulo 7 numeral 4.5 de ta Norma Oficial Mexicana NOM-012-
SSA3.2012, deciaro bajo protesta de dear la verdad:

1. Al advertir alguna situacidn de conflicio de intarés real, potencial o evidente
del prolocolo © alguno de los participantes, lo comunicard al Presidente o
Secretano del Comité de Investigacitn para estudios rélrospecives.

2. Declaro que no estoy sujeto a ninguna influencia directa por algin
fabricante, comercante © persona moral mercantl de ks procesos,
peoductos, mélodos, nstalaciones. servicios y actividades a realzar en el
desarrolio del proyecto de investigacidn

ATENTAMENTE:

A %

Dra. Marmha Bautista Pérez D¢ Oszar Hector Robles Robles
INVES PRINCWPAL DIRECTOR DE LA MGLMF29 IMSS



