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1. RESUMEN.
Andrade Arizmendi Karen Lizeth!
Andrade Bravo Berenice?
1. Médica residente de Medicina interna

2. Médica adscrita de Medicina Interna

Antecedentes. El sindrome metabdlico (SM) son alteraciones metabdlicas constituidas por obesidad
de distribucion central, disminucién de las concentraciones del colesterol unido a las lipoproteinas
de alta densidad (cHDL), elevacion de concentraciones de triglicéridos, aumento de presion arterial
(PA) e hiperglucemia. Se encuentra catalogada como uno de los principales problemas de salud
publica del siglo XXI.

En México, la COVID-19 represento la segunda causa de mortalidad, segun datos del INEGI, de enero
a agosto de 2020. Esta mortalidad se incrementa al padecer comorbilidades como hipertensién (30%),
diabetes (19%) y enfermedad coronaria (8%), que se engloban en el sindrome metabdlico, las cuales
presentan peor resultado de la enfermedad y condicionan secuelas pulmonares graves, aumentando
el riesgo de muerte.

Objetivo: Determinar la prevalencia del sindrome metabélico en los pacientes hospitalizados por
COVID 19 moderada y grave en el servicio de Medicina interna del Hospital General Regional No.1
“Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro” en el periodo de Marzo del 2020 a Marzo del 2021.
Material y métodos. Estudio transversal, retrospectivo, se incluiran sujetos con COVID-19 que fueron
hospitalizados en el servicio de Medicina interna del HGR-1 del IMSS. La estadistica descriptiva se
realizara con medidas de tendencia central y la estadistica inferencial se representara por tamafio
de muestra con Kolmogorov Smirnov y de acuerdo con la distribucién de normalidad con t de student

o U de Mann Whitney.

Recursos. Dra. Berenice Andrade Bravo y residente de tercer afio: Karen Lizeth Andrade Arizmendi.
equipo de computo, expedientes clinicos.

Experiencia del grupo. La Dra. Andrade, adscrita al servicio de Medicina interna del HGR-1, cuenta
con estudios de Master en VIH y Maestria en Ciencias de la Salud por el IPN (cédula en tramite). La
Dra. Karen Andrade es residente de tercer afio del mismo hospital.

Palabras clave: Sindrome metabdlico, COVID-19, perfil metabdlico.

Tiempo a desarrollarse: 4 meses



2. MARCO TEORICO

En la pandemia global de COVID-19, México fue de los paises mas afectados del mundo por su nimero
global de muertes, tanto por la epidemia como por el exceso de mortalidad (1). Por otra parte, esta
mortalidad se incrementa al padecer comorbilidades, las mas comunes: hipertension (30%), diabetes
(19%) y enfermedad coronaria (8%), que se engloban en el sindrome metabdlico; las cuales no solo
presentan peor resultado de la enfermedad, sino que al mismo tiempo condicionan secuelas graves

pulmonares ocasionando un incremento en el riesgo de muerte (1).

Sindrome Metabdlico

El sindrome metabdlico es un complejo de factores interconectados que incrementan directamente el
riesgo de enfermedad coronaria, otras formas de enfermedad cardiovascular aterosclerética y diabetes

mellitus tipo 2 (2).

Actualmente, las definiciones de sindrome metabdlico mas utilizadas son las propuestas por el Adult
Treatment Panel Il (ATP 1ll), la Federacion Internacional de Diabetes (IDF), el Instituto Nacional del
Corazon, los Pulmones y la Sangre (AHA/NHLBI) y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). A pesar
de algunas diferencias encontradas entre las definiciones, la mayoria coincide en que el sindrome
metabdlico es una condicién que se caracteriza por una congregacion de factores de riesgo, incluida la
obesidad abdominal (AO), segln la circunferencia de cintura, aumento de la presién arterial, niveles
bajos de colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL-C) y niveles elevados de glucosa y
triglicéridos. El sindrome metabdlico se diagnostica cuando al menos tres de las cinco condiciones se

encuentran en un sujeto (3).

Diversas enfermedades se han relacionado con sindrome metabdlico pero las enfermedades
cardiovasculares y la diabetes mellitus tipo 2 se han relacionado mas ampliamente. Algunos autores
también relacionan el sindrome metabdlico con enfermedades renales crénicas, enfermedad hepatica

grasa no alcohdlica, sindrome de ovario poliquistico, apnea del suefio y cancer (3).

Recientemente otras anormalidades como estados proinflamatorios crénicos y protrombaéticos se han

agregado a la entidad del sindrome, lo que hace mas compleja la definicién (3).

A continuacion se muestran los criterios de definicion de sindrome metabdlico, éstos han sido
considerados en consenso con la Federacion Internacional de Diabetes y el Instituto Nacional del
Corazon, los Pulmones y la Sangre, la organizacion Mundial de la Salud y el Adult Treatment Panel 1lI

3).



Tabla 1l

Definiciones de Sindrome metabdlico

(35mg/dL) en Hombres y
<0.1mmol/L (<39mg/dL)
en mujeres.

(40mg/dL) en Hombres
y <1.3mmol/L
(50mg/dL) en mujeres.

(40mg/dL) en Hombres y
<1.3mmol/L (50mg/dL) en
mujeres.

OMS 1999 ATP 11l 2001 IDF 2005 Definicién harmonizda
2009
Namero de Glucosa alterada en Tres o mas de los Obesidad y 2 de los Tres o més de los
Factores de ayuno, intolerancia a la siguientes siguientes. siguientes
Riesgo glucosa, diabetes tipo 2,
resistencia a la insulinay 2
de los siguientes:
Obesidad Radio Cintura-Cadera: Circunferencia de la Circunferencia de la Circunferencia de la
>0.9 en hombres y >0.85 cintura: >0= 102cm en cintura: >0= 94cm en cintura: Especifica para
en mujeres Hombres y >0= 88cm Hombres, >0=90cm en cada etnia y geogréfia.
IMC: >30kg/m2 en Mujeres Mujeres asiaticas y > 0 =
80cm en Mujeres.
Dislipidemia HDL-C: <0.91 mmol/L HDL-C: <1.0 mmol/L HDL-C: <1.0 mmol/L HDL-C: <1.0 mmol/L

(40mg/dL) en Hombres
y <1.3mmol/L
(50mg/dL) en mujeres.

Trigliceridos: >0=
1.7mmol/L (150mg/dL)

Trigliceridos: >0= 1.69
mmol/L (150mg/dL) o
estar con tratamiento

Trigliceridos: >0=
1.7mmol/L (150mg/dL) o
estar con tratamiento.

Trigliceridos: >0=
1.7mmol/L (150mg/dL)
0 estar con tratamiento.

Hiperglicemia

Diabetes tipo 2

Diabetes tipo 2

Diabetes tipo 2

Glucosa plasmatica en
ayuno: >6.1mmol/L
(110mg/dL)

Glucosa plasmaética en
ayuno: >5.6mmol/L
(100mg/dL)

Glucosa plasmatica en
ayuno: >5.6mmol/L
(100mg/dL)

Glucosa plasmética en
ayuno: >5.6mmol/L
(100mg/dL) o estar en
tratamiento

Curva de tolerancia oral a
la glucosa 2 horas
posterior: >7.7mmol/L

(140mg/dL)
Hipertension Presion arterial sistélica Presion arterial sistélica Presion arterial sistélica Presion arterial
>0=140 mmHg >0=130 mmHg >0=130 mmHg sistélica >0=130 mmHg
Presion arterial diastolica: Presion arterial Presion arterial diastolica: Presion arterial
>0=90 mmHg diastélica: >0=85 >0=85 mmHg o estar en diastélica: >0=85
mmHg o estar en tratamiento. mmHg o estar en
tratamiento. tratamiento.
Componentes Microalbuminuria - -
adicionales >20mg/min
Albdmina/Creatinina:
>30mg/g

La etiologia subyacente del sindrome metabdlico es el sobrepeso, la obesidad, la falta de actividad

fisica y la predisposicion genética. La fisiopatologia del sindrome es una respuesta a la acumulacion

de tejido adiposo y disfuncién tisular que a su vez conduce a la resistencia a la insulina. Las citocinas

proinflamatorias, como el factor de necrosis tumoral, la leptina, la adiponectina, el inhibidor del

activador del plasmindgeno vy la resistina, se liberan del tejido adiposo agrandado, lo que altera e

impacta negativamente en el manejo de la insulina. Alteraciones de la vias de sefalizacién, los

defectos del receptor de insulina y la secrecion defectuosa de la misma contribuyen a la resistencia a

la insulina. Con el tiempo, la culminacion de ésta causa el desarrollo del sindrome metabdlico que

presenta consecuencias favoreciendo un aumento del riesgo cardiovascular en estos pacientes (2-

3).

A continuacién se muestra un esquema de la interrelacion de los criterios que conforman el sindrome

metabdlico y los mecanismos condicionantes del mismo.
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Obesidad

La obesidad es un elemento basico del sindrome metabdlico, la obesidad es un trastorno de la
homeostasis energética que se manifiesta como una acumulacién excesiva de tejido adiposo. De
acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud, la obesidad se define como una acumulacién excesiva
de grasay es diagnosticada con un IMC > o igual a 30 Kg/m2, tal como se ha mencionado previamente
la obesidad incrementa el riesgo de enfermedades metabdlicas, cardiovasculares,
musculoesqueléticas (osteoartritis), enfermedad de Alzheimer, depresion y algunos tipos de cancer
(mama, colon, ovario, higado y rifién) (4).

Sin embargo el IMC no proporciona informacién sobre la distribucion del tejido adiposo (visceral o
femoral-glateo) por lo que otras medidas como la circunferencia de la cintura que refleja la acumulacion
de tejido adiposo abdominal, se ha identificado como un factor de riesgo cardiovascular mayor; ya que
promueve la produccién de citocinas proinflamatorias y adipocinas. De acuerdo a los criterios de la
Federacion Internacional de Diabetes (FID), la obesidad central se diagnostica en adultos en funcién
de la circunferencia de la cintura de = 80 cm en mujeres y = 94 cm en hombres. La acumulacién
excesiva de tejido adiposo, en particular la obesidad abdominal, es causa de diabetes mellitus tipo 2,
la hipertension y la dislipidemia, componentes clave del sindrome metabdlico (4).

Ademas representa un gran desafio para la salud ya que aumenta sustancialmente el riesgo de la
enfermedad del higado graso, infarto agudo al miocardio, accidentes cerebrovasculares, demencia,



artrosis, apnea obstructiva del suefio y varios tipos de cancer, lo que contribuye a la disminucion de la
calidad de y esperanza de vida. (5)

Alteracion del metabolismo de la glucosa

La diabetes tipo 2 y el sindrome metabdlico comparten mecanismos subyacentes que incluyen la
resistencia a la insulina y anomalias metabdlicas relacionadas con el exceso de tejido adiposo y su
disfuncion. La hiperglucemia y la dislipidemia (principalmente hipertrigliceridemia) se desarrollan como
resultado de la alteracion de la sensibilidad tisular a la insulina. El aumento de la liberacion de insulina
de las células B de los islotes conduce a su agotamiento, seguido de prediabetes y diabetes. La
hiperglucemia, la dislipidemia y la hiperinsulinemia provocan disfuncion endotelial vascular y
remodelacion de la pared vascular, acelerando asi el desarrollo de la aterosclerosis y la aparicion de

consecuencias cardiovasculares (4).

Dislipidemia

Los pacientes con sindrome metabdlico cursan de manera frecuente con dislipidemia aterogénica, que
incluye niveles elevados de triglicéridos, niveles bajos de HDL y niveles de LDL normales a elevados,
con predominio de lipoproteinas pequefias y densas de baja densidad (sdLDL), lo que aumenta
adicionalmente el riesgo cardiovascular. Se conoce que la determinacion del colesterol HDL no tiene
un papel predictivo, apoyando la sustitucion de la determinacion del nivel de triglicéridos por el
colesterol no HDL y/o la apolipoproteina B sin embargo el nivel de colesterol no HDL, (LDL) como
marcador de la concentracién de lipoproteinas aterogénicas, es por lo tanto crucial para la evaluacion

del riesgo cardiovascular (4).

Hipertensién

Existe una correlacion lineal positiva entre el IMC y el riesgo de hipertension, observable ya en las
primeras décadas de la vida. (4) La hipertensién arterial sistémica se define como una presion arterial
sistélica (PAS) = 140 mmHg o una presion arterial diastélica (PAD) > 6 = 90 mmHg medidas en consulta
(6) Esta definicion se basa en la evidencia de multiples estudios controlados aleatorizados que indican
gue el tratamiento de los pacientes con estos valores de tension arterial es beneficioso. Se utiliza la
misma clasificacién para jévenes, adultos de mediana edad y ancianos, mientras que se adoptan otros
criterios basados en percentiles para nifios y adolescentes (6).

Los multiples mecanismos que afectan el gasto cardiaco y la resistencia vascular periférica se
encuentran involucrados en el desarrollo de hipertensién arterial sistémica son: genéticos,
hiperactividad del sistema nervioso simpatico, exceso en la ingesta de sodio y alteraciones de la
natriuresis, disfuncién celular endotelial y de | via del éxido nitrico, alteraciones en el sistema renina-

angiotensina-aldosterona, obesidad, resistencia a la insulina y finalmente sindrome metabdlico (7).



Epidemiologia

Globalmente, la prevalencia estimada del Sindrome metabdlico en la poblaciéon adulta es del 20%-—
25%. La prevalencia creciente de Diabetes tipo 2, hipertension, enfermedad cardiovascular y obesidad
ha sido paralela a la creciente prevalencia del Sindrome metabdlico, especialmente esta creciendo

rapidamente entre nifios y adultos jovenes en todo el mundo. (8)

El México la prevalencia de sindrome metabdlico es del 41% entre adultos mexicanos sanos, la
frecuencia oscil6 entre el 31 %y el 54 %, segin la definicion del sindrome metabdlico utilizada. Esta fue
superior a la reportada en Estados Unidos (34,2 %) y en América Latina (24,9 %). Con base en los
diferentes criterios la prevalencia fue de 54 % para IDF, 48 % para AHA/NHLBI, 36 % para ATP Il y 31

% para la OMS en adultos sanos mayores de 18 afios (8)

La prevalencias de sobrepeso y obesidad se han incrementado en los Gltimos afios. De 1980 a la fecha,
estas se han triplicado y, en la actualidad, poco mas del 70.0% de la poblacion de adultos mexicanos

tiene un peso por arriba de lo recomendado (9)

La encuesta ENSANUT 2016 reporta que en adultos de 20 o mas afos la prevalencia combinada de
sobrepeso y obesidad fue de 72.5% (IC95% 70.8, 74.3) en 2016. Se observo que la prevalencia
combinada (sobrepeso y obesidad) es mayor en las mujeres (75.6%) que en los hombres (69.4%) y que
la prevalencia de obesidad (IMC =30 kg/m2) también es mas alta en el sexo femenino (38.6%) que en el
masculino (27.7%). Asimismo, la categoria de obesidad mérbida (IMC = 40.0 kg/m2) es 2.4 veces mas

alta en mujeres que en hombres (9).

Tabla 2

W Figura 28
Frevalencia de sobrepess y obesidad® en poblacion de 20 o mas afios de edad, en la ENSANUT 3012 y
EMSANUT MC 2016,

s s ekidnd | il Cibadadsd 11

2 FE 3
i3 =8 [EF



Sin embargo la encuesta ENSANUT 2018 se observa un aumento de la prevalencia de sobrepeso y
obesidad en mujeres de 75.6% en 2016 a 76.8% en 2018 y en hombres se mantienen los mismos valores
lo que aumenta el riesgo para el desarrollo de padecimientos cronicos no-transmisibles, como diabetes

mellitus, hipertensidn arterial y enfermedades cardiovasculares (10).
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Mortalidad por COVID-19 en México y las enfermedades metabdlicas.

Un estudio realizado en México por José Antonio Roldan Amaro reporta que el 18,3% del total de los
casos que padecian enfermedades metabdlicas, murié por COVID-19; en contraste con el 5,5% del grupo
gue no tenia enfermedad alguna. Si bien el porcentaje de hombres y mujeres contagiados fue
practicamente el mismo, el numero de hombres que muri6 fue casi el doble que el de las mujeres.
Asimismo, los grupos de edad con mayor mortalidad fueron los de 80 a 99 afios y los de 60 a 79 afios;
los grupos de menor edad sumaron el 4,5% del total de fallecidos (8,23,26). El porcentaje de defunciones
incrementd directamente con el nimero de enfermedades padecidas. La diabetes acumuld la mayor
letalidad y la obesidad fue la de menor incidencia. La combinacién de enfermedades cardiovasculares y
diabetes elevé la mortalidad a méas del 30%. El porcentaje sigui6 aumentando con tres padecimientos
como: hipertension, diabetes y enfermedades cardiovasculares hasta un 38.7%. En personas con los
cuatro padecimientos metabdlicos, el resultado fue similar (37.2%). La enfermedad que mayor asociacion
tuvo en la mortalidad por COVID-19 fue la diabetes, siendo este el principal problema de salud en México.
El 18.4% de las personas con dicho trastorno y positivas al SARS-CoV-2 fallecié. La combinacién de
mayor letalidad fue la de diabetes, hipertension y enfermedades cardiovasculares (38.7%), siendo estos



factores de riesgo predominantes en la poblacion mexicana (11).

La presencia epidémica de las comorbilidades metabdlicas en México, su incidencia y asociacion en la
mortalidad por COVID-19, representan un problema de salud publica que es fundamental atender
prioritariamente, con politicas publicas méas enféticas y efectivas en favor de un modelo de consumo

alimentario sano, acorde con las necesidades nutrimentales de la poblacién (11).

Infeccién por SARS- COV 2 (COVID-19)

La familia de los coronavirus puede causar enfermedades en mdultiples especies de animales, incluidos
los humanos. Se sabe que pueden causar infecciones de tipo respiratorias, que van desde un resfriado
comuUn hasta consecuencias graves, como las que provoca el sindrome respiratorio de Oriente Medio
(MERS) y el sindrome respiratorio agudo severo (SRAS), e incluso pueden causar la muerte (12).
Cuatro coronavirus son endémicos de los humanos: NL63, 229E, OC43y HKU1 (13).

El COVID-19, enfermedad de tipo respiratoria causada por el coronavirus 2 del sindrome respiratorio
agudo severo (SARS-CoV-2), puede producir sintomas similares a los de una gripe comun, entre los que
destacan fiebre, tos, disnea, mialgias y fatiga, pero también la pérdida subita del olfato y el gusto
(13).

La primera vez que se escuché hablar de la COVID-19 fue el 1 de diciembre de 2019 en la ciudad de
Wuhan, capital de la provincia de Hubei, en la China central, cuando se report6é a un grupo de personas
con neumonia de causa desconocida, vinculada principalmente a trabajadores del mercado mayorista
de mariscos del sur de China, de Wuhan. Esta informacion fue obtenida por noticias proporcionadas por
la OMS, 2020. Sin embargo, la rapida propagacion de dicha enfermedad provocé que la OMS, el dia 30
de enero de 2020,la declarara emergencia sanitaria de preocupacién internacional. Evidencias
crecientes han demostrado la transmisién de persona a persona que afecta principalmente el tracto
respiratorio superior seguido por dafio en el tracto respiratorio inferior que conduce a una neumonia
grave. Segun el estado actual, la poblacién de edad avanzada y las personas con comorbilidades previas
son altamente susceptibles a efectos graves para la salud, incluida la regulacion positiva de citocinas y
el sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) (12,13).

Patogenesis

Los coronavirus (CoV) pertenecen a la familia de Coronaviridae, orden de Nidovirales, género
Sarbecovirus. Los CoV reciben el nombre de sus picos en forma de corona presentes en sus superficies
y estos CoV se clasifican en cuatro géneros principales, a saber, alfa-coronavirus (a-CoV), beta-
coronavirus (B-CoV), gamma-coronavirus (y-CoV) y delta-coronavirus (8-CoV). Hasta la fecha, se han
identificado siete CoV que afectan a los humanos (HCoV) que se pueden segregar en dos tipos
principales, a saber, alta patogenicidad (SARS-CoV, MERS-CoV y SARS-CoV-2) y baja patogenicidad
(HCoV 229E, NL63, OC43 y HKU1) (12,13).

SARS CoV-2, codifica un set de proteinas estructurales (membrana, nucleocépside, de envoltura y


https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/coronaviridae
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/nidovirales

proteina de espiga), proteinas no estructurales que estan involucradas en la replicacion y transcripcion
y finalmente proteinas accesorias (13).
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El SARS-CoV-2 es un virus de ARN de cadena positiva envuelto, que se une al receptor de la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2) y entra en las células a través de las proteinas 1 y 2 del pico del
coronavirus. Estas proteinas de punta poseen multiples sitios de escision, lo que puede aumentar la
patogenicidad del virus La acumulacion gradual de pequefios cambios genéticos en estas proteinas
virales da como resultado una deriva antigénica y diferentes variantes (13).

La infeccién por con COVID-19 grave esta caracterizado por un desequilibrio en la coagulacién y la



fibrindlisis, que comienza con la disrupcion del epitelio alveolar. Estimulos como hipoxia, citoquinas,
quimiocinas y dafio molecular asociado patrones, pueden inducir un estado de fuga al romper los enlaces
celulares en el endotelio y epitelio, asi mismo pueden desencadenar la activacion endotelial,
conduciendo a la muerte celular endotelial con el reclutamiento de células inmunitarias (neutréfilos y
monocitos). Los linfocitos T CD16+ promueven la lesion de las células endoteliales microvasculares y
liberacion de quimiocinas. La exposicién de la matriz extracelular puede activar la cascada de
coagulacion extrinseca a través del factor tisular y la coagulacion intrinseca a través de colageno, ARN
0 ADN lo que conduce a la produccion de trombos de fibrina . Las plaquetas activadas se unen a la matriz
extracelular expuesta para sellar la lesion y estimulan a los neutréfilos junto con monacitos para liberar
trampas extracelulares de neutréfilos (NET), las cuales contienen factor tisular y ADN estimulando la
cascada de la coagulacion intrinseca y extrinseca, esto proceso impulsado por el sistema inmunolégico

conduce a la formacion de trombos de fibrina y agotamiento de las plaquetas 13).
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Transmisién Infeccién por SARS COV 2

Las particulas virales estan presentes en gotitas respiratorias, aerosoles, sangre, secreciones oculares,
orina 'y heces, pero se propagan principalmente a través de la transmisidn respiratoria directa de persona
a persona. El virus se transmite por la boca y la nariz en forma de gotitas y particulas en aerosol méas
pequefias, que pueden transportarse por el aire y viajar mas alla de las 6 f, mas del 50 % de la transmision
viral ocurre en personas que no presentan sintomas, y la diseminacion viral puede ocurrir 3 dias antes
de la aparicién de los sintomas, con el inicio de los sintomas, la carga viral alcanza su punto méaximo. El
periodo de incubacion suele ser de 4 a 5 dias, aunque varia de 1 a 14 dias (14).



Signos y sintomas en infeccidon por SARS COV 2

Las signos y sintomas mas comunes de COVID-19 incluyen tos (60-86 %), dificultad para respirar (53—

80 %) y alteracion del gusto o del olfato (64—80 %). La fiebre puede estar presente en aproximadamente

la mitad de los pacientes en el momento de la presentacion inicial pero en general, se estima que el 20

y el 99 % de los pacientes experimentan fiebre durante el curso de la enfermedad (14).

Los sintomas menos comunes incluyen dolor de cabeza, mialgia, nauseas y produccion de esputo (14).

Criterios de severidad en pacientes con infeccion por SARS COV 2

Los pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 pueden experimentar una variedad de manifestaciones

clinicas, desde ningln sintoma hasta una enfermedad critica. En general, los adultos con infeccién por

SARS-CoV-2 se pueden agrupar en las siguientes categorias de gravedad de la enfermedad, sin

embargo, los criterios pueden superponerse o el estado clinico de un paciente puede cambiar con el

tiempo (15).

Estado de Gravedad

Definiciéon

Infeccion asintoméatica o

presintomatica:

Individuos que dan positivo para SARS-CoV-2 mediante una prueba
virolégica (es decir, una prueba de amplificacién de &cido nucleico
[NAAT] o una prueba de antigeno) pero que no tienen sintomas
compatibles con COVID-19.

Enfermedad leve:

Personas que tienen cualquiera de los diversos signos y sintomas de
COVID-19 (p. €j., fiebre, tos, dolor de garganta, malestar general, dolor
de cabeza, dolor muscular, nduseas, vémitos, diarrea, pérdida del gusto
y el olfato) pero no tiene dificultad para respirar, disnea o imagenes de

torax anormales.

Enfermedad moderada:

Individuos que muestran evidencia de enfermedad de las vias
respiratorias bajas durante la evaluacién clinica o imagenologia y que
tienen una saturacién de oxigeno medida por oximetria de pulso (Sp0O2)

294% en aire ambiente al nivel del mar.

Enfermedad grave:

Individuos que tienen SpO2 <94 % en aire ambiente al nivel del mar,
una relacién entre la presién arterial parcial de oxigeno y la fraccion de
oxigeno inspirado (PaO2/Fi02) <300 mm Hg, una frecuencia

respiratoria >30 respiraciones/min, o infiltrados pulmonares >50%.

Enfermedad critica:

Individuos que tienen insuficiencia respiratoria, shock séptico y/o

disfuncién multiorganica.




Evaluacion de la gravedad de la COVID-19 mediante pardmetros bioquimicos.

Se encontraron diversas alteraciones hematoldgicas y bioquimicas entre los pacientes con infeccion
grave por SARS COV 2 ingresados en la UCI (unidad de cuidados intensivos) , en cuanto al hemograma
completo una linfopenia acentuada y un recuento de neutrdfilos altos, asimismo se observaron niveles
elevados de glucosa, colesterol y triglicéridos, sin embargo, solo los niveles de glucosa fueron
significativamente mas altos en aquellos pacientes que requirieron VMI (ventilacion mecanica invasiva)
gue aquellos que no requirieron VMI. Con respecto a las pruebas de funcion hepatica entre los pacientes
ingresados en la UCI, se encontré un ligero aumento en los niveles de transaminasas no significativo.
En cuanto a los biomarcadores relacionados con la inflamacion, se observé una marcada elevacién en
los niveles de IL-6, PCR y LDH en los pacientes ingresados en la UCI y fueron significativamente mayores

en aquellos pacientes que requirieron VMI que en los que no requirieron VMI (16).

Evaluacion de la gravedad de la COVID-19 mediante tomografia.

Entre los métodos de diagnéstico utilizados, la Tomografia (TC) de térax ha surgido como la principal
herramienta diagnostica, con una sensibilidad entre el 96 y el 98%. Los patrones pulmonares
tomograficos (TLP) tipicos asociados con COVID-19 son: opacidad en vidrio esmerilado (GGO), patrén
de "pavimento loco" y consolidacion, estos estan asociados con la progresion de la enfermedad; estos
TLP también han sido identificados en poblacién mexicana. Varios estudios han propuesto métodos de
estadificacion semicuantitativos, como la creacion de escalas para evaluar la extension y la gravedad del
dafio en el tejido pulmonar. Para evaluar la afectaciéon pulmonar mediante la escala se determiné el
porcentaje de tejido afectado en cada I6bulo. Los TLP se definieron con base en lo establecido en el
Glosario de la Sociedad Fleischner (17,18).

La escala tomogréfica creada por el instituto nacional de enfermedades respiratorias es una adaptacion
de la escala desarrollada por Chang et al. para pacientes con sindrome respiratorio agudo severo en el
gue se identifican hallazgos como GGO, consolidacion y atrapamiento de aire y se correlacionan con
parametros clinicos y de laboratorio. La presente escala evalud la extensién de los cambios estructurales
en cada l6bulo, dando como resultado una puntuacién de cero a cinco puntos para cada I6bulo. Segun
la puntuacion, un valor de cero indica que no hay afectacién, uno indica una afectacion de menos del 5
% del I6bulo, dos indica > 5-25 %, tres indica > 25-50 %, cuatro indica > 50-75 % y cinco indica > 75%. La
suma total de la puntuacién obtenida para cada l6bulo varia de cero a 25 puntos. Las puntuaciones se
dividen en dos grupos segun los valores de corte obtenidos con la curva ROC, donde un punto de corte

de 16.5 puntos indica enfermedad grave (19).

Swati Sharma realizo un estudio donde comparo la gravedad imagenolégica por tomografia de Térax en
COVID 19 con parametros clinicos de la enfermedad, se estudiaron 150 pacientes confirmados por

laboratorio donde la mayoria de los pacientes se encontraban en la sexta y séptima décadas con una



edad media de 51.12 afios. La distribucion por grupo de edad fue < 20 (0.7%), 21-40 (22,7%), 41-60
(36%), 61-80 (34,7%), > 80 (6%). El 55,2% de los pacientes tenian alguna u otra enfermedad comorbida
de base en la poblacion de la muestra. La gravedad de la TC se calific6 como leve (grado 1) (< 8),
moderada (grado 2) y severa (grado 3) (> 15). El 58 % de la poblacion tenia grado 3 seguida de grado 2
en el 273 % y el grado 1 estaba presente en solo el 14,7 % de los pacientes.
La enfermedad leve se detectd principalmente en personas de 21 a 40 afios (42.8 %). La enfermedad
moderada en 41 a 60 afios (36.5 %) y la enfermedad grave principalmente en pacientes de 41 a 60 afios
(40.2 %) demostrando que la gravedad de la enfermedad se asocio significativamente con el aumento

de la edad del paciente, siendo factor de mejor pronostico la edad mas joven (18,19).

Sindrome metabolico y susceptibilidad a lainfeccién por SARS-CoV-2

El sindrome metabdlico es una entidad clinica que aumenta el riesgo de desarrollar enfermedades
cardiovasculares y Diabetes tipo 2. Se caracteriza por anomalias metabolicas, inflamatorias y
protrombéticas que se manifiestan clinicamente como obesidad abdominal, hipertensién y dislipidemia.
La presencia de un componente del sindrome metabélico duplica el riesgo de muerte por COVID-19,
siendo mayor en pacientes con Diabetes tipo 2 e hipertension. A nivel mundial, estas comorbilidades se
han reportado altamente prevalentes en pacientes con COVID-19 y ademas son factores de peor
prondstico, ya que se asocian a un mayor riesgo de necesitar atencion en la Unidad de cuidados

intensivos, ventilacibn mecénica invasiva y mortalidad (20)

Li By cols, realizaron un metaandlisis de seis estudios en china con 1527 pacientes para determinar la
asociacion de enfermedades metabdlicas cardiovasculares con el desarrollo de COVID-19. Las
proporciones de hipertension, enfermedad cardio-cerebrovascular y diabetes en pacientes con COVID-
19 fueron 17.1%, 16.4%y 9.7%, respectivamente. Las incidencias de hipertensién, enfermedades cardio-
cerebrovasculares y diabetes fueron aproximadamente dos, tres y dos veces, respectivamente, mas altas
en UCl/casos graves que en casos no graves. Al menos el 8.0% de los pacientes con COVID-19 sufrieron
la lesion cardiaca aguda. La incidencia de esta fue unas 13 veces mayor en los pacientes graves/UCI vs
no graves. Los pacientes con enfermedades metabdlicas cardiovasculares previas pueden enfrentar un
mayor riesgo de desarrollar una condicién grave y las comorbilidades también pueden afectar en gran
medida el pronéstico de la COVID-19 (21)

En 8 ciudades de Jiangsu, China se realizd un estudio para describir las caracteristicas clinicas y el
pronéstico de los pacientes con COVID-19 y sindrome metabdlico durante la hospitalizacion y después
del alta. Cuarenta y cinco (19,3%) de 233 pacientes con COVID-19 tenian sindrome metabdlico. La
mediana de edad de los pacientes de COVID-19 con sindrome metabdlico fue 53 afios frente a 46 afios
en los pacientes sin sindrome metabdlico. La mayoria de pacientes con sindrome metabdlico tenian
enfermedad grave (33.3 % frente a 6.4 %) y enfermedad critica (4.4 % frente a 0.5 %) que pacientes sin

sindrome metabdlico. Las proporciones de insuficiencia respiratoria y sindrome de dificultad respiratoria



aguda en pacientes con sindrome metabdlico también fueron mas altas durante la hospitalizacién. El
andlisis mostré que el sindrome metabdlico concurrente y la linfopenia eran factores de riesgo
independientes factores de enfermedad grave de COVID-19. A una mediana de seguimiento de 28 dias
después del alta, se encontré neumonia bilateral en el 95.2% de los pacientes con Sindrome Metabdlico,
mientras que solo el 54.7% de los pacientes sin Sindrome Metabdlico presentaron neumonia bilateral
(22).

Se realizo estudio para evaluar la asociacion entre tres componentes del sindrome metabdlico (diabetes
mellitus, dislipidemia e hipertension), solos y en combinacion, y el riesgo de hospitalizacion en sujetos
con hisopado nasofaringeo confirmado por COVID-19. La cohorte incluy6é 15.162 sujetos seguidos. El
riesgo de hospitalizacién en cualquier sala fueron 1.26 para la diabetes mellitus no complicada, 1.21 para
diabetes complicada, 1.07 para dislipidemia y 1.11 para hipertension. Cuando todos los componentes
coexistieron en el mismo sujeto, el riesgo estimado fue de 1.46, encontrando un aumento significativo en
el riesgo de hospitalizacion en la unidad de cuidados intensivos para la diabetes mellitus no complicada
(23).

En un andlisis comparativo de las poblaciones de pacientes hospitalizados y ambulatorios que
enfermaron por SARS CoV-2, para describir las caracteristicas clinicas y los resultados de los pacientes
con enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19). De 463 pacientes la edad media de presentacion era
57.5 afios, 259 eran mujeres y 334 eran afroamericanos. La mayoria de los pacientes (435) tenian al
menos 1 comorbilidad como; hipertension (295 pacientes) enfermedad renal crénica (182 pacientes) y
diabetes (178 paciente). Los sintomas comunes en la presentacion fueron tos (74,9 %), fiebre (68,0 %)
y disnea (60,9 %). 355 pacientes fueron hospitalizados; el 39,7% (141 pacientes) requirid6 manejo en
unidad de cuidados intensivos y 114 de esos pacientes requirieron ventilacibn mecanica invasiva. Los
pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos tuvieron una estadia mas prolongada, mayor
incidencia de insuficiencia respiratoria y sindrome de dificultad respiratoria aguda que requirié ventilacién
mecanica invasiva, lesién renal aguda que requirié dialisis, shock y mortalidad en comparacién con los
pacientes de la unidad de medicina general. Las siguientes caracteristicas se asociaron de manera
independiente con el ingreso a la unidad de cuidados intensivos; Sexo masculino, obesidad severa y
enfermedad renal crénica, asi mismo el sexo masculino y la edad mayor de 60 afios se asociaron a una
mayor mortalidad (24).

Park H y cols. Investigaron la asociacidn entre el sindrome metabdlico y la mortalidad en los pacientes
con Coronavirus en Corea. Del total de participantes, la prevalencia del sindrome metabdlico fue del
21,0 % (n = 815). Durante 58,6 dias de seguimiento medio, el 3,1% (n=120) de los participantes
fallecieron. En comparacion con las personas sin sindrome metabdlico, los pacientes con COVID-19 con
sindrome metabdlico tenian un riesgo de mortalidad significativamente mayor después de ajustar los

factores de confusion en el total de participantes (cociente de riesgo [HR]: 1,68, intervalo de confianza



[IC] del 95 %: 1,14-2,47) y mujeres (HR: 2,41, IC 95%: 1,17-4,96). Un nivel bajo de colesterol unido a
lipoproteinas de alta densidad en el total de participantes (HR: 1,63, IC 95 %: 1,12-2,37) y la
hiperglucemia en mujeres (HR: 1,97, IC 95 %: 1,01-3,84) se asociaron con un mayor riesgo de
mortalidad. El riesgo de mortalidad aumenté a medida que aumentaba el nimero de componentes del
sindrome metabdlico entre el total de participantes y las mujeres (p para la tendencia = 0,009 y 0,016,
respectivamente). Ademas, los grupos de Sindrome Metabdlico tenian mayor riesgo de mortalidad en
=260 anos (HR: 1,60, IC 95%: 1,07-2,39) y no fumadores (2,08, 1,21-3,59) (25).

Impacto de la diabetes en COVID 19

Se sabe que los pacientes con diabetes tienen un mayor riesgo de infecciones, en particular infecciones
de la piel, infecciones del tracto genitourinario e infecciones (bacterianas) del tracto respiratorio. El
entorno hiperglucémico presente en la diabetes favorece la disfuncién inmunitaria a través de varias
vias. (26) Los mecanismos subyacentes mas importantes son una produccién disminuida de
interleucinas en respuesta a una infeccion, quimiotaxis y actividad fagocitica reducidas e inmovilizacién
de leucocitos polimorfonucleares. Para el SARS-CoV-2, los informes clinicos de todo el mundo
encontraron que la diabetes mellitus es una de las comorbilidades mas comunes presentes en pacientes
con COVID-19 (27).

En la serie mas grande informada por el centro chino para el control y la prevencién de enfermedades
gue comprende 72,314 casos de covid-19, los pacientes diabéticos tenian una mayor mortalidad (7.3 %
en diabetes frente a 2,3 % en general). La diabetes triplica el riesgo de hospitalizacion después de la
influenza A (H1N1) y cuadriplica el riesgo de ingreso en la UCIl. Se han realizado estudios de las
caracteristicas bioquimicas de los pacientes con diabetes de Covid-19, que mostraron que los pacientes
con diabetes de Covid-19 tenian méas probabilidades de desarrollar una condicién grave o critica con
tasas de incidencia de muerte mas altas en comparacion con aquellos sin diabetes, y tanto el historial de
diabetes como hiperglucemia son predictores independientes de la letalidad de Covid-19. Las personas
con diabetes generalmente se ven afectadas por una inflamacién cronica de bajo grado, lo que puede
facilitar las tormentas de citoquinas, que contribuye a los resultados graves de Covid-19 y la eventual
muerte (27, 28). Asimismo se observd que el recuento absoluto de linfocitos en pacientes diabéticos es
significativamente mas bajo que en aquellos sin diabetes, mientras que el recuento de neutrdfilos es
notablemente mas alto también mostrdé una mayor elevacion de proteina de reaccién C y procalcitonina,
estos se identificaron como factores de riesgo independientes para resultados graves en pacientes con
Covid-19 (27).

La diabetes se asocia con anomalias fisioldgicas y estructurales en los tejidos pulmonares asi como
alteracion de la funcion pulmonar ya que tienden a exhibir una capacidad vital forzada y un volumen
espiratorio forzado mas bajos en 1 segundo, y una capacidad de difusion mas baja que las personas no
diabéticas, por lo que se ha postulado que el estrés oxidativo resultante de la hiperglucemia sostenida
es un contribuyente importante en la lesion pulmonar diabética, causada principalmente por

microangiopatia (28).



En un metaanalisis realizado por Yanai H. la prevalencia de diabetes en pacientes graves fue
significativamente mayor que en pacientes no graves (OR 3.52; IC 95%) asi como la presencia de
hipertension (OR 2.69; IC del 95 %). Ademas la prevalencia de la enfermedad cardiovascular fue mayor

en pacientes con COVID-19 graves en comparacion con los no graves (OR 5.37; IC del 95 %) (29).

En un a revisioén realizada por Govender N y cols, encontraron los datos actuales muestran un mayor
riesgo de mortalidad en pacientes con diabetes y COVID-19 en comparacién con aquellos sin diabetes.
COVID-19 desencadena la resistencia a la insulina en los pacientes, causando trastornos metabdlicos
cronicos que no existian antes de la infeccion. Los pacientes con diabetes son mas susceptibles a la
infeccion por COVID-19 que aquellos sin diabetes. La expresion de ACE2 disminuye con la infeccion,
exagerando la actividad de Ang Il con el posterior desarrollo de resistencia a la insulina, una respuesta

inmune exagerada e infeccién grave por SARS-COV-2 (30).

Obesidad en COVID 19

La obesidad contribuye a la disfuncidn respiratoria y al deterioro inmunitario y también es responsable
de comorbilidades relacionadas con la COVID-19 grave (hipertension, enfermedad cardiovascular,
diabetes mellitus y enfermedad renal), por lo tanto, las personas con obesidad pueden tener mas
probabilidades de desarrollar COVID-19 grave (31)

Se ha demostrado que la obesidad afecta la funcién pulmonar de multiples maneras, relacionadas con
aspectos mecanicos e inflamatorios, lo que hace que los obesos sean mas propensos a sufrir sintomas
respiratorios y progresar a insuficiencia respiratoria. La obesidad es un estado inflamatorio asociado con
la activacién cronica del sistema inmunitario, que afecta negativamente las funciones inmunolégicas y
los mecanismos de defensa del huésped, lo que resulta en altas tasas de complicaciones infecciosas y
fallas en las vacunas. La fisiologia pulmonar alterada, el aumento de los receptores para la invasion del
virus (ACE2), el aumento de la diversidad y los titulos virales y la diseminacién viral prolongada,
complican la infeccién por SARS-CoV-2 en la obesidad. La expresion de ACE2 aumenta en la obesidad,
lo que hace posible que el SARS-CoV-2 tenga mas probabilidades de ingresar al cuerpo humano en
personas obesas en comparacién con personas no obesas, lo que puede aumentar la liberacién de
citoquinas y provocar la exacerbacion de COVID-19. ACE2 esta presente en las células epiteliales
alveolares pulmonares, las células epiteliales del intestino delgado, las células endoteliales vasculares y

el tejido adiposo, y su expresion aumenta debido a la obesidad (31).

El aumento de la secrecién de interleucina-6 (IL-6) y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) por parte del
tejido adiposo en la resistencia a la insulina inducida por la obesidad podria ser la base de las
asociaciones de resistencia a la insulina con disfuncién endotelial y coagulopatia. La resistencia a la
insulina se asocia con concentraciones elevadas del inhibidor fibrinolitico del activador del plasmin6geno

inhibidor-1 (PAI-1) y el aumento de la expresion y secrecion de PAI-1 por parte de los hepatocitos y las



células endoteliales es inducido por la insulina, lipoproteinas ricas en triglicéridos. El factor von
Willebrand (VWF) también esta elevado en estados de resistencia a la insulina, lo que sugiere la
existencia de una disfuncion endotelial inducida por la resistencia a la insulina (32,33).

La elevacion de citocinas inflamatorias, la disfuncion endotelial y el estado procoagulante ya existen en
personas obesas incluso antes de la infeccién por SARS-CoV-2 por lo que dicha infeccién puede
aumentar la respuesta inflamatorias, lo que conduce a una tormenta de citocinas e induce lesion
endotelial y trombosis. La disfuncién endotelial preexistente observada en pacientes con sindrome
metabolico puede desempenfiar un papel crucial en el desarrollo de COVID-19 grave (32,33).
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Tong v cols, realizaron un estudio para analizar las asociaciones entre el indice de masa corporal, las

caracteristicas de los pacientes, la comorbilidad relacionada con la obesidad y los resultados clinicos en



pacientes con COVID-19. De un récord de 1,67 millones en pacientes y pacientes ambulatorios en el
Centro de Salud Froedtert, 55 299 (IMC: 30,5 £+ 7,4 kg/m2, 62,5 % mujeres) dieron positivo en la prueba
de COVID-19 durante el periodo de estudio. 17.580 (31,8%) pacientes ingresaron en hospitales, y de los
pacientes hospitalizados requirieron ingreso en UCI. 1038 (36,3%) requirieron ventilacion mecanica y
462 (44,5%) fallecieron después de una prueba positiva para COVID-19. Encontraron que las pacientes
femeninas muestran una mayor tasa de hospitalizacion, mientras que los pacientes masculinos tienen
una mayor tasa de ingreso en la UCI, ventilacion mecénica y mortalidad. Las comorbilidades relacionadas
con la obesidad se asocian con peores resultados en comparacion con la obesidad simple sin
comorbilidades. En modelos de regresion logistica, encontramos cuatro asociaciones entre el IMC y
cuatro resultados clinicos. Los pacientes con un IMC de 25 kg/m2 tienen el riesgo mas bajo de resultados
clinicos. Los pacientes con un IMC inferior a 18 kg/m2 o superior a 30 kg/m2 se asocian a un mayor
riesgo de hospitalizacién, UCI, ventilacién mecanica y muerte. Después de ajustar el modelo por factores
demogréficos e hipertension y diabetes como dos comorbilidades comunes, encontramos que los
factores demograficos no aumentan significativamente el riesgo. La obesidad por si sola no aumenta
significativamente el riesgo de resultados clinicos graves. Las comorbilidades relacionadas con la

obesidad, por otro lado, resultaron en un riesgo de resultados significativamente mayor (34).

Los trastornos cardiometabdlicos se observan cominmente en pacientes con infecciéon por COVID-19, y
las condiciones dismetabdlicas se asocian con gravedad y mortalidad . ElI sindrome metabdlico es una
constelacién de multiples factores de riesgo cardiometabdlicos, que incluyen resistencia a la insulina,

hipertension y obesidad central, que conduce a dafio endotelial y miocéardico y eventos cardiovasculares.

El tejido adiposo visceral es metabdlicamente bioactivo y una fuente de citocinas proinflamatorias. En un
estudio en corea del sur se realizo un analisis de las caracteristicas clinicas asociadas al riesgo de
infeccion por SARS COV 2 reportando: la obesidad, indice de masa corporal y el perimetro de cintura
fueron mas altos en el grupo COVID-19 asi mismo tuvieron mayor prevalencia de diabetes mellitus y
dislipidemia. En la comparacién de los parametros metabdlicos de laboratorio entre los grupos COVID-
19 y control, el nivel medio de colesterol LDL fue mayor en el grupo COVID-19. Se investigd el impacto
del sindrome metabdlico y sus componentes en el riesgo de infeccion por COVID-19, reportando que la

obesidad central se asocio significativamente con un mayor riesgo de infeccion por COVID-19. (35)

Prondstico

En un estudio retrospectivo de cohorte realizado en francia se asocio el sindrome metabdlico (MetS) con
el deterioro de COVID-19 (no-MetS1 3.8% vs MetS 41.3%) y con ventilacion no invasiva (no MetS 3.1%
vs MetS 19.1%) MetS también se asoci6 con el deterioro de COVID-19 en 42. 0% vs No MetS 15.6%, y
con ventilacién no invasiva 19.3% vs 3.1% respectivamente. La HbA1c alta, hiperglucemia en ayunoy el
nivel alto de triglicéridos, fueron los Gnicos componentes de MetS asociados con el deterioro de COVID-

19 cuando se analizaron individualmente. (36)



Descenlace en pacientes con Sindrome metabdlico y COVID 19 en México.

Una alta proporcién de individuos puede presentar combinaciones de comorbilidades del MetS, a nivel
mundial, estas comorbilidades no solo han sido altamente prevalentes en pacientes con COVID-19, sino
gue también son factores de peor prondstico. Los pacientes obesos con COVID-19 muestran un mayor
riesgo de necesitar atencién en la UCI, ventilacion mecanica invasiva y mortalidad. Ademas, la presencia
de hipertensién arterial y DM2 esta relacionada con un aumento significativo del riesgo relativo de
enfermedad grave. En poblacién mexicana, el riesgo de mortalidad reportado para COVID-19 grave es
de 1.87, 1.77 y 1.43 en presencia de DM2, hipertension y obesidad, respectivamente, mientras que el

riesgo aumenta a 1.67 en obesos mayores de 50 afios.

Se realizo un estudio retrospectivo, observacional y multicéntrico que incluyé a 582 651 sujetos que
presentaron enfermedad respiratoria viral entre el 28 de febrero y el 25 de junio de 2020 segun consta
en la base de datos publica del sistema de vigilancia epidemioldgica (Sistema de Vigilancia
Epidemiolégica de Enfermedades Respiratorias, SISVER) en la Direccion General de Epidemiologia de
la Secretaria de Salud de México. Los resultados de este estudio demuestran que un componente MetS
en pacientes con COVID-19 casi duplica el riesgo de muerte, en comparaciéon con pacientes sin
componentes MetS. La combinacion de DM2 e hipertension es la que mas aumenta este riesgo,
independientemente de la edad y el sexo. Ademas, este estudio proporciona informacion sobre la
contribucion al riesgo de letalidad por COVID-19 en funcion de la cantidad de componentes de MetS que
muestran los pacientes. Probamos que la combinacion de obesidad, DM2, hipertension y ECV

representan hasta el 60% de la letalidad. (37)

3. JUSTIFICACION.

El sindrome metabdlico representa un problema de salud mundial, con un incremento en su incidencia,
relacionado a factores como dislipidemia (elevacion de triglicéridos y disminucion colesterol HDL),
elevacién de la presién arterial, alteracién de la homeostasis de la glucosa, obesidad abdominal y
resistencia a la insulina. En México, el sindrome metabdlico tiene una prevalencia del 41%
encontrandose estrechamente relacionado con diabetes tipo 2, obesidad y enfermedades
cardiovasculares, factores de riesgo que contribuyen a los resultados mas graves y peores de la
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19).

Se ha identificado que la mayoria de los pacientes con COVID 19 padecen al menos una comorbilidad
como diabetes, hipertensién arterial sistémica, enfermedad renal cronica o cardiopatia isquémica.
Estos padecimientos no solo complican el tratamiento, si no que hacen que el inicio de la infeccidén que
la origina sea més agresivo; ademas, en nuestro pais actualmente se encuentra en el segundo lugar
a nivel mundial de obesidad en adultos, dicha caracteristica es el principal componente del sindrome
metabdlico que contribuye de manera trascendental en el incremento de complicaciones

cardiometabdlicas en sujetos que padecen este sindrome.



Como podemos evidenciar de acuerdo a la literatura, los componentes del sindrome metabdlico
conllevan una evolucion desfavorable en la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19).

El sindrome metabdlico también es un factor de riesgo para desarrollar complicaciones en la evolucion
de muiltiples enfermedades tanto metabdlicas, como en este caso infecciosas, por lo que es importante
evaluar la relacion que existe entre los componentes del sindrome metabdlico y la infeccion moderada
o grave por SARS Cov-2, ya que como se puede documentar este proceso infeccioso seguird
mermando la salud de la poblacion mundial y por lo tanto de nuestro pais, en consecuencia es preciso
realizar este estudio, cuyos resultados se esperan nos ayuden a establecer mejores pautas de

tratamiento y prevencion para ofrecerlas a nuestra comunidad.

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Actualmente, mas del 50% del total de casos y muertes por COVID-19 se encuentran en América
Latina. Los casos reportados en México representan alrededor del 2% de los casos a nivel mundial y
el 4.5% de los casos en las Américas. En México, la letalidad de COVID-19 registrada en 2020 en
pacientes confirmados fue de 10.5 % aproximadamente y se redujo a 8.5 % para 2021. Este valor se
encuentra entre los mas altos segln registros internacionales. La OMS afirma que la tasa de mortalidad
por COVID-19 es de 139.14 muertes por 100 000 habitantes. La presencia de un componente del
sindrome metabdlico duplica el riesgo de muerte por COVID-19, siendo mayor en pacientes con
Diabetes tipo 2 e hipertensién. En México, la mas reciente Encuesta Nacional de Salud y Nutricion
encontré que, en 2018, la prevalencia de diabetes tipo 2, obesidad e hipertensién en mexicanos
mayores de 20 afios fue de 10.3, 36.1 y 18.4%, respectivamente, lo que representa al menos 50
millones de personas. A nivel mundial, estas comorbilidades se han reportado altamente prevalentes
en pacientes con COVID-19 y ademas son factores de peor prondstico, ya que se asocian a un mayor
riesgo de necesitar atencién en la Unidad de cuidados intensivos, ventilacion mecanica invasiva y
mortalidad. En poblacién mexicana, el odds ratio de mortalidad reportado para COVID-19 grave es de
1.87, 1.77 y 1.43 en presencia de diabetes tipo 2, hipertensién y obesidad, respectivamente, mientras
gue el riesgo aumenta a 1.67 en obesos mayores de 50 afios por lo que la alta tasa de prevalencia de
estas comorbilidades en la poblacién mexicana conlleva un incremento en la letalidad por COVID-19.
Por lo tanto, la evaluacion de los componentes del sindrome metabdlico y su relacién con el desenlace
en pacientes que enferman por COVID 19 nos permitiran recomendar politicas para la priorizacién e
implementacién de intervenciones de prevencién y tratamiento que puedan beneficiar a nuestra

poblacion.

4.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cudl es la prevalencia del sindrome metabdlico en los pacientes hospitalizados por COVID 19
moderada y grave en el servicio de Medicina interna del Hospital General Regional No.1 “Dr. Carlos

Mac Gregor Sanchez Navarro” en el periodo de Marzo del 2020 a Marzo del 20217



5. OBJETIVOS.

5.1 OBJETIVO GENERAL:

Determinar la prevalencia del sindrome metabdlico en los pacientes hospitalizados por COVID
19 moderada y grave en el servicio de Medicina interna del Hospital General Regional No.1
“Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro” en el periodo de Marzo del 2020 a Marzo del 2021

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Evaluar la asociacién entre la severidad de la COVID 19 y los componentes del sindrome
metabdlico.
2. Evaluar la causa de egreso hospitalario en pacientes hospitalizados por la COVID- 19

moderada , grave y critica

6. HIPOTESIS.

6.1 HIPOTESIS DE TRABAJO:

Los pacientes con sindrome metabdlico hospitalizados por COVID 19 en el servicio de medicina
interna del periodo de Marzo del 2020 a Marzo del 2021 presentan un cuadro clinico de mayor

severidad, con aumento de la tasa de mortalidad.

7. MATERIAL Y METODOS

7.1 UNIVERSO DE TRABAJO:

- Expedientes de los pacientes hospitalizados con el diagnéstico de COVID-19 que cuenten con
determinacién de Trigliceridos, HDL, glucosa, niveles de tensién arterial y peso en el Hospital
General Regional No.1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro durante el periodo de Marzo
del 2020 a Marzo del 2021”.

7.2 POBLACION DE ESTUDIO

- Pacientes hospitalizados con el diagnostico de COVID-19 moderada y severa en el servicio de
Medicina Interna en el Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez

Navarro”, durante el periodo de Marzo de 2020 a Marzo del 2021.

7.3 DISENO Y TIPO DE ESTUDIO; Observacional, Descriptivo, Transversal, Retrospectivo.

- Control de la maniobra: El tipo de estudio a realizar sera de tipo observacional ya que solo se

emplea la observacion, andlisis y descripcion del evento.

- Por la presencia de un grupo control: Su alcance es descriptivo ya que la informacion sera

obtenida mediante el instrumento de recoleccion de datos que se utilizara para su analisis.



- Medicién del fenémeno: Este estudio es de tipo trasversal ya que solo se realizara una
medicion en un tiempo establecido con poblacion definida en un lugar definido.

- Direccionalidad: Este estudio es retrospectivo ya que se utilizara el expediente clinico.

- Enfoque: El enfoque es cuantitativo ya que se utilizan datos numéricos en la recoleccion de la
informacién para la realizacion de analisis estadistico, y asi responder la pregunta de hipétesis

de investigacion.

7.4 CRITERIOS DE SELECCION:

- 7.4.1. CRITERIOS DE INCLUSION:

1. Pacientes mayores de 18 afios, con criterios de sindrome metabdlico de acuerdo a ATP Ill e
infeccion por COVID 19 moderada, severa y critica hospitalizados en el servicio de Medicina
interna del Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro” durante
el periodo de Marzo del 2020 a marzo del 2021.

2. Pacientes que cuenten con archivo médico completo.

- 7.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION:

e Pacientes con enfermedades hepéticas crénicas, enfermedad renal crénica, neoplasias
hematolégicas o de érganos sélidos, inmunodepresion, menores de 18 afos, embarazo.

- 7.4.3 CRITERIOS DE ELIMINACION:

e Que no contemos con informacion completa en el expediente clinico (sexo, edad, peso, talla,
coomorbilidades, cifras de colesterol HDL, trigliceridos, glucosa en ayuno, reporte de escala
de severidad tomografica por covid 19 en Sistema de rayos X, motivo de egreso) para un
adecuado analisis.

7.5 CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA:

- Se incluiran pacientes con sindrome metabdlico e infeccién por COVID 19 en el servicio de
Medicina interna del Hospital General Regional No. 1 “ Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro”
durante el periodo marzo del 2020 a Marzo del 2021 que cuenten con niveles de triglicéridos,
HDL, glucosa y expediente fisico en el servicio de archivo.

- El tamafio de la muestra de acuerdo a la prevalencia de sindrome metabdlico en Ciudad de
México, con un intervalo de confianza al 95%; se calcul6 en 213 pacientes.

Tamafio de la muestra para la frecuencia en una poblacion

Tamarno de la poblacion (para el factor de correccion de la poblacion finita o fcp)(N): 500
frecuencia % hipotética del factor del resultado en la poblacion (p): 60%+/-5
Limites de confianza como % de 100(absoluto +/-%)(d): 5%

Efecto de disefio (para encuestas en grupo-EDFF): 1



Tamafio muestral (n) para Varios Niveles de Confianza

Intervalo Confianza (%) Tamafio de la muestra
95% 213

80% 121

90% 172

97% 238

99% 281

99.9% 338

99.99% 373

Ecuacion

Tamario de la muestra n = [EDFF*Np(1-p)]/ [(d%/Z?1-ar2*(N-1)+p*(1-p)]



8.0 DESCRIPCION DE LAS VARIABLES.

Nivel metodolégico Definicion Definicion operacional Naturaleza Escala Unidad de
conceptual de medicién
medicién
Variable dependiente:
Sindrome metabdlico El sindrome metabdlico es El sindrome metabdlico se Cuantitativa Continua 0-5 Puntos
una condicibn que se diagnostica cuando al menos
caracteriza por una tres de las cinco condiciones
congregacion de factores se encuentran en un sujeto:
de riesgo, incluida la | Obesidad: Circunferencia de la
obesidad abdominal (AO), | cintura: >0= 102cm en
segun la circunferencia de | Hombres y >o0= 88cm en
cintura, aumento de la | Mujeres.
presion arterial, niveles | Dislipidemis: HDL-C: <1.0
bajos de colesterol de | mmol/L (40mg/dL) en Hombres
lipoproteinas de alta | y <1.3mmol/L (50mg/dL) en
densidad (HDL-C) y niveles | mujeres. O Trigliceridos: >o=
elevados de glucosa y | 1.69 mmol/lL (150mg/dL) o
triglicéridos. estar con tratamiento.
Hiperglucemia: Diabetes tipo 2
0 Glucosa plasmética en
ayuno: >5.6mmol/L
(100mg/dL)
Hipertension: Presién arterial
sistolica >0=130 mmHg o
Presion  arterial  diastdlica:
>0=85 mmHg o0 estar en
tratamiento.
Variables independientes:
Enfermedad por COVID Enfermedad respiratoria Neumonia viral asociada a la Cualitativa Nominal -Si
19 grave emergente causada presencia de prueba por -No

por la infeccién por el
nuevo coronavirus SARS
COVv 2.

PCR en tiempo real para
SRAS COV 2




Escala de Severidad

La puntuacion con un valor

Visual,

Continua

Escala que evalla - 0-25
tomografica en COVID cambios estructurales en de cero indica que no hay Cuantitativa puntos
19 por el instituto cada I6bulo pulmonar, afectacion, uno indica una
nacional de dando como resultado una afectacion de menos del 5 %
enfermedades puntuacion de cero a cinco del I6bulo, dos indica > 5-25
respiratorias. puntos para cada Iébulo. %, tres indica > 25-50 %,

cuatro indica > 50-75 % y

cinco indica > 75%. La suma

total de la puntuacién

obtenida para cada l6bulo

varia de cero a 25 puntos.
Obesidad Enfermedad cm Cuantitativa Continua cm
central crénica determinada

caracterizada por la por una cinta

acumulacion métrica.

excesiva de grasa Hombres:

corporal. Se dice que hay >94 cm

obesidad abdominal Mujeres:>80

cuando la grasa cm

intraabdominal es igual o

superior a

130 cm2; sin embargo, en

la practica clinica se basa

en la circunferencia de la

cintura.

Hipertriglicerid Anomalia del mg/dL Cuantitativa Continua mg/dL
emia metabolismo mediante

lipidico. método

Concentraciones enzimético

De triglicéridos colorimétrico.

mayor a 150 mg/dL. Concentracion >150

mg/dL.
Colesterol HDL Complejos mg/dL Cuantitativa Continua mg/dL
macromoleculares, mediante

seudomicelares, método

constituidos por enzimatico.

lipidos anfipaticos, Hombres:<4

lipidos no polares y Omg/dL

apolipoproteinasSon las Mujeres: <50

lipoproteinas con mayor mg/dL

proporcién

proteica.
Hipoalfalipoproteinemia
corresponde a
concentraciones
plasméticas de C-HDL por
debajo de

la décima




percentila ajustada

por la edad y sexo.

Hipertensién Sindrome de En mmHg Cuantitativa Discreta mmHg

arterial Etiologia multiple mediante

sistémica caracterizado por la esfingomano6
elevacion metro. Cifras:
persistente de las cifras de >130/85mm
presion Hg
arterial.

Glucosaen Glucosa plasmatica mg/dL Cuantitativa Continua mg/dL

ayuno Después de un mediante
ayuno de 8 horas y que método
resulte >100 mg/dI. enzimatico.

Indica Valor >100
individuo con mg/dL.
resistencia ala
insulina.

Motivo de egreso Pérdida de la vida que Fallecimiento del paciente Cualitativa Nominal -Vivo
ocurre cuando se presenta durante la hospitalizacion. dicotémica. -Muerto.
cese de la actividad
eléctrica cerebral o el paro
cardiaco irreversible.

Variables de confusién.

Sexo Condicién organica, Hombre Mujer Cualitativa Nominal -Hombre
masculina o femenina de -Dicotémica -Mujer
los animales o las
plantas.

Edad Tiempo que ha vivido una Afios Cuantitativa Discreta Afios
persona.

Talla Estatura de una persona Medida en centrimetos de la Cuantitativa Continua Centimetros

altura de una persona (cm)

Peso Accion de la gravedad que Peso en kilogramos Cuantitativa Continua Kilogramos

ejerce sobre un cuerpo.




9.0 DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Los sujetos de estudio seran captados del registro del hospital de pacientes que fueron hospitalizados
por el diagnostico de COVID-19 y que cuenten con determinacion de Trigliceridos, HDL y glucosa por
parte del servicio de Medicina Interna en el Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor
Sanchez Navarro”, durante el periodo de Marzo de 2020 a Marzo de 2021, y con la debida autorizacion
y posterior a ser dictaminado por el comité de ética, se procedera a buscar en los expedientes clinicos,
de los cuales se obtendran los datos generales incluyendo; edad, sexo, peso, talla, y antecedentes
personales patoldgicos como; diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica.

Para la recoleccion de los datos se utilizaran tablas elaboradas en el programa de Excel donde se
tomara en cuenta la edad, sexo, peso, talla, IMC, si son portadores o0 no de Diabetes Mellitus e

Hipertension arterial sistémica, y niveles séricos de Trigliceridos, HDL y glucosa

Los pacientes que cuenten con criterios diagnosticos de sindrome metabdlico ATP Il seran definidos

en la base de datos para calcular la tasa de mortalidad en pacientes con enfermedad por COVID 19.

9.1.1 PROCEDIMIENTO: Se realizara recoleccion de datos de los expedientes de pacientes
hospitalizados por COVID 19 durante el periodo del Marzo del 2020 a Marzo del 2021 que cumplan
criterios de sindrome metabdlico en Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez
Navarro”. Los datos se registraran en la ficha de recoleccion de datos se codificaran y se agruparan
en una base de datos generada por el programa Microsoft Exel 2020, posteriormente se realizara
andlisis estadistico en el programa SPSS 26.0 y se utilizara la prueba de chi cuadrada para el andlisis
descriptivo estadistico los cuales se organizaran y presentaran en graficos de doble entrada
mostrando la mortalidad por COVID 19 en pacientes con sindrome metabdlico con valores absolutos
y porcentuales, asi como la elaboracién de gréaficos que expresen la distribucion de las categorias

de las variables como son sexo, edad y comorbilidades asociadas.

9.1.2 MANIOBRAS PARA EVITAR Y CONTROLAR SESGOS: En el caso de este estudio se

considera aplicar la restriccién del nimero de variables incluidas, analisis bivariado y multivariado.

Sesgo de seleccion: la seleccién de expedientes sera realizada al azar en el archivo del Hospital
General Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro” durante el periodo del Marzo del
2020 a Marzo del 2021.

Sesgo de Informacién: La infromacion obtenida sera tomada del expeiente clinico realizado durante
la hospitalizacién y asi mismo se tomaran valores bioguimicos del sistéme de laboratorio en linea del
Hospital General Regional No. 1 “Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro” durante el periodo del
Marzo del 2020 a Marzo del 2021

Sesgo de andlisis: Para evitar los sesgos de confusion se realizaran técnicas de ajusre durante el



andlisis estratificdo y miltivariado.

9.1.3 PROCESAMIENTO DE DATOS Y ASPECTOS ESTADISTICOS: Los resultados se analizaran
con el programa estadistico SPSS 26 .0 (Social Package of Statistical Science).

9.1.4 ANALISIS ESTADISTICO.

El andlisis se llevara a cabo mediante el programa SPSS versién 26.0. La estadistica descriptiva y
el andlisis de las variables cualitativas se realizara con medidas de tendencia central y se utilizara la
prueba de chi cuadrada, la estadistica inferencial se representara por tamafio de muestra con
Kolmogorov Smirnov y de acuerdo con la distribucion de normalidad con t de student o U de Mann
Whitney. Los resultados se organizaran y presentaran en graficos con valores absolutos y

porcentuales.

10. ASPECTOS ETICOS, RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD.
Este estudio sera sometido para su aprobacion por el Comité de Etica e Investigacion, del Hospital

General regional No. 1 “Carlos McGregor Sanchez Navarro”

Este estudio se apegara a lo sefialado por la Declaracién de Helsinki (1964), Informe de Belmont
(1979), lo dispuesto en la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud incluyendo
la informacion referente a los comités de ética internos en las Instituciones de Salud (Articulos 100,
103 y 105), Norma Oficial Mexicana NOM012-SSA3-201212 asi como lo incluido en El Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) para la investigacién biomédica en

seres humanos (1982).

De acuerdo con los 7 requisitos éticos de Ezekiel Emanuel, esta investigacion: 1. Es valiosa porque no
existe hasta ahora un estudio similar en poblacién mexicana, 2. Tiene validez cientifica ya que nuestra
investigacion tiene un objetivo claro, se encuentra bien disefiada, con una adecuada metodologia y
tendra un plan de analisis verosimil. 3. Los pacientes estan relacionados con la patologia. Con el nuevo
conocimiento, los pacientes pueden beneficiarse en cuanto a su plan terapéutico y mejoria de su
calidad de vida. 4. El balance riesgo-beneficio es favorable; Es un estudio sin riesgo, sin técnicas ni
maniobras invasivas, por lo tanto, los beneficios son mayores. Se espera obtener un beneficio social
con esta recopilacion de datos. 5.Tendra un revisor independiente al someterse a un comité Local de
Etica e Investigacion. 6. Al ser un estudio descriptivo y retrospectivo, en el cual se extraera la
informacién de los expedientes de los pacientes con infeccion por la COVID-19, no requiere realizar
elaboracién de consentimiento informado, pues el evento ya ocurrid. 7. Se tendra respeto por los

participantes al manejar con absoluta confidencialidad los datos.

El trabajo de investigacion que se llevara a cabo se sujeta al Reglamento de la Ley General de Salud

en Materia de Investigacion para la Salud (1983). De acuerdo con el Art. 17 de este reglamento la



investigacion debera de ser considerada “INVESTIGACION SIN RIESGO”, en la cual no se realizara
ninguna intervencioén, sin interaccion directa con los pacientes y no se utilizaran ni expondran la
identidad o datos personales del sujeto de estudio.

Debido a lo expresado anteriormente, no se incluird carta de consentimiento bajo informacion por
escrito anexando la carta de exepcion de consentimiento informado por el tipo de estudio, previa

autorizacion por el comité local de ética en investigacion.

Dentro de las consideraciones éticas se respetan lineamientos importantes como lo son: el anonimato
y la confidencialidad, protegiendo en todo momento la integridad del sujeto de investigacion como de
establece en el codigo de Nuremberg. El protocolo de investigacion sera sometido a revision y
dictamen por el Comité Local de ética e investigacion del hospital para su autorizacion.

Confidencialidad: Los datos obtenidos de cada uno de los participantes seran utilizados Unica y
exclusivamente para la realizacién de la presente investigacion, asegurando que los pacientes no
podran ser identificados en las presentaciones o publicaciones que deriven del estudio y que los datos
respecto a su privacidad seran tratados de una forma confidencial. Se protegera la confidencialidad de
los datos de los participantes en la investigacion conforme a lo establecido en el articulo 120 de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la salud y en la Ley General de Proteccion de Datos
Personales en Posesion de Sujetos Obligados. Por ello, los datos personales que se registraran seran
disociados registrandolos por claves, serdn protegidos por los investigadores y por el propio Hospital
General Regional No. 1 Dr. Carlos McGregor Sanchez Navarro, no se reflejara ningin dato sensible,
sblo podra ser revisada por los primeros, y en caso requerido por los comités y autoridades

correspondientes.

Beneficios: Todos los datos obtenidos seran utilizados para brindar conocimiento a las sociedades

cientificas a fin de mejorar el abordaje diagndstico y terapéutico de esta patologia.

Conflicto de intereses: El presente estudio respeta las nhormas internacionales, nacionales y locales

en materia de investigacion en seres humanos, es autofinanciado y no se cuenta con conflictos de
11. RECURSOS E INFRAESTRUCTURA

11.1 Recursos humanos

Investigador principal: Dra. Berenice Andrade Bravo

Investigador asociado: Karen Lizeth Andrade Arimendi, Médico residente del 3er afio de la
especialidad en Medicina Interna

Apoyo metodoldgico y estadistico: Dra. Edith Huerta

Personal de archivo clinico.



11.2 Recursos materiales

Computadora de escritorio con paqueteria Office y base de datos SPSS v16.0.
Hojas blancas.

Fotocopias.

Impresora.

Lapices, plumas.

11.3 RECURSOS FisSICOS
Infraestructura del Instituto Mexicano del Seguro Social, Hospital General Regional No.1 “Dr. Carlos

MacGregor Sanchez Navarro”

11.4 RECURSOS ECONOMICOS
Este proyecto no cuenta con ningun tipo de patrocinio o financiamiento.
Recursos propios del investigador y colaborador.

11.5 FACTIBILIDAD 100%

11.6 CONFLICTO DE INTERESES: El estudio sera financiado por los investigadores sin ningin
conflicto de interés.

12. RESULTADOS

Durante el periodo de estudio de obtuvieron 224 casos de COVID-19 atendidos en el servicio de
Medicina Interna del Hospital General Regional No. 1, Dr. Carlos MacGregor Sanchez Navarro, tras la
aplicacion de criterios de seleccién se registraron 211 participantes de los cuales se dividieron de
acuerdo con la escala de severidad tomogréfica en COVID-19 (donde igual o menor al 25% de
afectacion pulmonar, se consideré como leve, 26 a 50% como moderado y mas de 51% como grave),
encontrandose 21, 37 y 153 casos respectivamente.

En relacion con el género se encontré una frecuencia de casos de 68.20% en masculinos mientras
gue en los femeninos un 31.80% (figura 1), sin embargo, posterior a la aplicacién de pruebas
estadisticas no se encontré significancia estadistica con p=0.235 (tabla 1), por lo que en este estudio

no se demostré una asociacién entre la severidad y el género.



Figura 1. Casos por la COVID-19 de acuerdo con el género
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Por otro lado, de acuerdo con la edad en el grupo de casos leves se obtuvo una mediana de 56 afios
con un rango intercuartil (RIC) en 46.50 a 63.50 afios, una mediana de 56 afios y RIC entre 47.00 a
65.00 para el grupo de COVID-19 moderado, y en el grupo de severos una mediana de 57 con un RIC
de 48.50-71.60, con una p =0.825, por lo que no se encontrd asociacion significativa entre la edad y la
gravedad de la COVID-19. (tabla 2)

Para el indice de Masa Corporal (IMC) se obtuvo una mayor frecuencia en aquellos casos clasificados
con severidad por la COVID-19 e independiente del género, donde el 21.17% presentd sobrepeso,
seguido de obesidad grado 1 con 19.91%, sin embargo, se estimé una p= 0.408 entre los tres grupos
por lo que no se encontrd en esta investigacidn evidencia suficiente para determinar que el IMC este
asociado con mayor severidad (tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de los participantes

COVID-19
Leve (n=21) Moderado Severo (n=153) p-valor*
(n=37)
Genero n % n % n %
-Masculino 11 521 27 12,80 106 50,24 0.235
-Femenino 10 4,74 10 4,74 47 22,27 ’
IMC
-Normal 3 1,42 3 1,42 26 12,32
-Sobrepeso 9 4,27 16 7,58 51 24,17
-Obesidad grado 1 7 332 14 6,64 42 19,91 0,408
-Obesidad grado 2 1 047 4 1,90 23 10,90
-Obesidad grado 3 1 0,47 0 0,00 11 5,21

Diabetes mellitus



-Presente 8 3,79 16 7,58 51 24,17

0,511
-Ausente 13 6,16 21 9,95 102 48,34
Hipertensién arterial sistémica
-Presente 11 5,21 13 6,16 56 26,54 0.35
-Ausente 10 4,74 24 11,37 97 45,97 '
Dislipidemia
-Presente 5 2,37 7 3,32 37 17,54
0,792
-Ausente 16 7,58 30 14,22 116 54,98
Otra comorbilidad
-Presente 6 2,84 11 5,21 57 27,01
0,556
-Ausente 15 7,11 26 12,32 96 45,50
Sindrome metabolico
-Presente 10 4,74 20 9,48 90 42,65 058
-Ausente 11 521 17 8,06 63 29,86 ’
Egreso
-Mejoria 20 948 26 12,32 66 31,28
. <0,001
-Defuncion 1 0,47 11 5.21 87 41,23

IMC: indice de Masa Corporal

*Prueba de Ji?

Algo similar ocurre en las enfermedades cronico-degenerativas asociadas al sindrome metabdlico
donde aquellos casos de severidad por la COVID-19, observandose una prevalencia de diabetes
mellitus de 24.17%, hipertension arterial sistémica de 26.54%, dislipidemia 17.54% vy otras
comorbilidades (donde se incluyé tabaquismo, enfermedades cardiovasculares y procesos
inflamatorios) con 27.01%(tablal), sin encontrar una asociacién significativa.

Con respecto al peso corporal, se observé una mediana de 81 kg para el grupo moderado y un RIC de
79.50 a 89.00 kg asi como en el grupo severo una mediana de 80 kg con un RIC 72.50 a 92.00 kg,
con un p =0.396 (tabla 2), y una talla de 168 cm y un RIC de 160 — 170 cm en el grupo moderado y
167 cm con un RIC 160 — 172 cm para el severo, con p =0.618 (tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los participantes (variables cuantitativas)

COVID-19
Leve (n=21) Moderado (n=37) Severo (n=153)
Va_rlable Mediana RIC Mediana RIC Mediana RIC b-
(n=211) valor*
46,50 - 47,00 - 48,50 -

Edad 56 56 57

63,50 65,00 71,60 0,825



Peso 77 6887’%)0' 81 75;5(?0' 80 752',580' 0,396
Talla 164 115796?5?0- 168 116706,080- 167 116702'%’0' 0,618
IMC 28,07 2362’,2%' 29,80 2372’?500' 29,90 2&%’5' 0,75
o w R e BB w W o
TGL 145 111761’?500' 156 11'“?(;?500' 180 124326?80- 0,004
G C R
TAS 123 111376%)0- 120 111306?(?0' 118 110:?(5?(?0- 0,113
TAD 50 755;?:0' 76 7511’?5?0‘ 74 6&%)0' 0,019
Dias estancia 8  650-950 10,00 800-13,00 10,00 7,00-14,00 0,651

RIC: Rango intercuartil; IMC: indice de Masa Corporal; HDL: Lipoproteina de alta densidad; TGL:
Triglicéridos; TAS: Tension arterial sistdlica; TAD: Tension arterial diastélica.
* Prueba de Kruskal-Wallis

Dentro del perfil clinico, se observé una mediana de 40 mg/dl de HDL y un RIC 32.50 a 45.00 mg/dI
en el grupo moderado y 37 mg/dl con un RIC de 31.00 a 43.00 mg/dl en el severo con una p =0.12
independiente del género (tabla 2). Seguido de una mediana de triglicéridos en 156 mg/dl y un RIC
134.00 a 186.50 mg/dl en el grupo de la COVID-19 moderado mientras que en el severo 180 mg/dl y
un RIC 142.50 — 230.00 mg/dl con p =0.004 siendo estadisticamente significativo para la severidad.

Se obtuvo una mediana de glucemia en ayuno de 106 mg/dl con un RIC 134.00 a 186.50 mg/dl en
moderado y 103 mg/dl en severo con un RIC 0.64, p= 0.64 siendo no significativo. Con respecto a la
tension arterial sistdlica se encontré una mediana de 120 mmHg con un RIC 110 — 130 mmHg en el
grupo moderado, mientras que para la severidad fue de 118 y un RIC de 100 — 130 mmHg con p=
0.133 (tabla 2) y una tensién arterial diastélica de 76 mmHg para moderado y un RIC de 74 a 81.50,
y severo 74 mmHg, y un RIC de 60 — 89 con p= 0.019, ambos componentes no significativos (tabla 2).

Una vez descritas las variables componentes del sindrome metabdlico, se obtuvo una variable con el
dato de estas donde se observa una prevalencia de 4.74% para la COVID-19 leve, 9.48% para la
moderada y 42.65% para el grupo de COVID-19 severo, sin embargo en esta investigacion no se
encontrd una asociacion estadistica significativa p= 0.58 por lo cual no se observa una asociacion

entre la gravedad y el sindrome metabdlico (figura 2)



Figura 2. Sindrome metabdlico de acuerdo con severidad
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De acuerdo con la presentacion clinica de los casos, se observé un aumento de hospitalizaciones
entre la semana epidemioldgica 26 y 42 sin embargo tuvieron su cuspide en la semana 27 y 36
coincidiendo con la primera ola por COVID-19 registrada en México (figura 3)

Figura 3. Presentacion de casos por la COVID-19 de acuerdo con su fecha de ingreso

Casos registrados por la COVID-19 durante marzo del 2020 a marzo
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En este sentido, se obtuvo una mediana de 8 dias de hospitalizacion para los casos leves con un
RIC 6.50 a 9.50 dias, mientras que el grupo moderado una mediana de 10 dias y un RIC de 8.00 a
13.00 dias, para finalmente observarse en los casos severos una mediana de 10 dias y un RIC de
7.00 a 14 dias, sin embargo no se observé una significancia estadistica p= 0.651 (tabla 2), por lo



gue no se encontré una asociacion entre la estancia hospitalaria y la gravedad en este estudio.
Finalmente se observa que en los pacientes con la COVID-19 leve un 0.47% fallecieron, mientras
que un 5.21% lo hicieron por enfermedad moderada y severa por 41.23% mostrando una
significancia estadistica p <0.001 (figura 4), esto sugiere que a mayor gravedad, existe mayor riesgo
de fallecer por la COVID-19.

Figura 4. Mortalidad por la COVID-19 de acuerdo con severidad
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13. DISCUSION

En el periodo de estudio, se realiz6 muestreo probabilistico por conveniencia obteniendo un total de
224 pacientes de los cuales 211 cumplian los criterios de seleccién.

Del 100% de los pacientes, se encontrd una frecuencia de casos de 68.20% en hombres y un 31.80%
en mujeres, la edad media de casos moderados fue de 56 afios y 57 afios respectivamente sin
significancia estadistica para la severidad del cuadro clinico.

En relacién a las enfermedades cronico-degenerativas asociadas al sindrome metabdlico y la
clasificacion de Severidad en la COVID-19 se observo que la diabetes mellitus tuvo una prevalencia
del 24.17%, hipertensién arterial sistémica de 26.54% vy dislipidemia 17.54% concordando de manera
significativa con lo establecido por José Antonio Roldan Amaro quien reporto que la combinacion de
mayor letalidad en la COVID 19 fue la de diabetes, hipertension y enfermedades cardiovasculares
siendo estos factores de riesgo predominantes en la poblacion mexicana, observando dichos
hallazgos en nuestra poblacion de estudio.

Sin embargo se encontro una mayor frecuencia de sobrepeso y obesidad en aquellos casos
clasificados con severidad por la COVID-19 independiente del género, donde el 21.17% presento



sobrepeso y 19.91% obesidad grado 1, por lo que en acuerdo con lo establecido por Danfei Liu y
Tongyue Zhang el 20% de los pacientes con dichas condiciones, progresan al sindrome de dificultad
respiratoria aguda y con esto al aumento de la tasa de mortalidad. Asimismo en un estudio realizado
por Jose Israel Ledn Pedrozaa y Octavio Rodriguez Cortes se demostro que los pacientes obesos
con COVID-19 muestran un mayor riesgo de necesitar atencion en la UCI, ventilacion mecénica
invasiva y mortalidad, ademas, la presencia de hipertension arterial y DM2 esté relacionada con un
aumento significativo del riesgo relativo de enfermedad grave en poblacién mexicana, teniendo
relacion con nuestra poblacion de estudio ya que en un 20% de los paciente con enfermedad por
COVID 19 severo se observo la presencia de obesidad y con esto un mayor aumento en la
mortalidad.

En nuestro estudio se observo que la prevalencia de Sindrome metabolico segun los criterios de ATP
Il para la COVID leve fue de 4.74%, para la moderada de 9.48% y para la severa de 42.65%
demostrando que existe una mayor prevalencia dl mismo en pacientes con COVID severo, si bien
no se encontro significancia estadistica se puede comparar con el trabajo realizado por Jose Israel
Leén Pedrozaa y Octavio Rodriguez Cortes en poblacion mexicana que demostro que uno o dos
componentes del MetS pueden duplicar la mortalidad en pacientes con COVID-19.

Finalmente se observo que existe relacion significativa entre la severidad de la COVID 19 por escala
tomogréfica y la mortalidad, lo que sugiere que a mayor gravedad, existe mayor riesgo de fallecer
por la COVID-19 en acuerdo con lo encontrado por Jheferson Contreras-Grande, Vanessa Pineda-
Borja, Hubertino Diaz en peru donde se demostro que el patron en empedrado y un mayor valor en
la puntuacion tomogréfica de severidad se asociaron a mayor severidad clinica y a mortalidad.

14. CONCLUSION

En este estudio transversal retrospectivo, al evaluar la prevalencia del sindrome metabdlico en
pacientes hospitalizados por COVID-19, se encontr6 que si bien, no se tienen resultados tajantes o
con la significancia estadistica deseada, se demuestra que una alta proporcion de individuos
mexicanos pueden presentar combinaciones de comorbilidades como componentes del Sindrome
metabdlico y que la interaccion de las mismas (obesidad, hipertension, DM2 y Enfermedad
cardiovascular) de forma individual o combinada se asocian a la alta letalidad por COVID-19.
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16. ANEXOS.

16.1 Anexo 1. Carta de no inconveniente comité local de investigaciéon en
salud.

-

s /."' \

HOSPITAL GENERAL REGIONAL NUMERO 1, DR. CARLOS MAC GREGOR SANCHEZ NAVARRO,
SERVICIO DE MEDICINA INTERNA

Cludad de México a 12 de Diciembre del 2022

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD.

ASUNTO: CARTA DE NO INCONVENIENTE.

A través de este medio hago constar que no existe inconveniente para la realracion del proyecto
de investigacion "ANALISIS DEL PERFIL METABOLICO EN PACIENTES CON COVID -19, EXPERIENCIA
EN UN HOSPITAL DE SEGUNDO NIVEL “el cual se planea flevar a cabo en el Hospial General
Regional No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sénchez Navarro® del Instituto Mexicano del Seguro Social,
bajo la responsabilidad de 13 Dra. Berenice Andrade Bravo (médico no farniliar, especialista en
Medicina Interna, matricula 99378878 adscrito a esta unidad), asi como la Dra. Karen Uzeth
Andrade Arizmendi (médico residente de tercer aflo de la especialidad en Medicna interna, con
sede en este hospital, matricula 97376193).

Dicho estudio pretende evaluar la relacidn que existe entre el sindrome metabdlicoy el

aumento de la mortalidad en pacientes hospitalizados por COVID 19, ya que las variables del
sindrome metabdlico se relacicnan con la severidad dlinico-radioldgica de 1a enfermedad asi como
desenlaces adversos en packentes con infeccion por SARS-COV2. El resultado primario es
determinar la tasa de mortalidad en pacientes con Neumonda por COVID-19 y sindrome

metabdlico.
Sin mas por el momento, me despido agradeciendo de antemano la atencidn brindada y emviando
un cordial saludo,
ATENTAMENTE:
DR.  ARTURO ANDE: PANIAGUA DI R DEL HOSPITAL GENERAL REGIONAL No. 1

“DR. CARLOS MAC GREGOR SANCHEZ NAVARRO"



16.2 Anexo 2. Carta de consentimiento informado

GOBIERNO DE

MEXICO

Fecha: 19 de Octubre del 2023

SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de
investigacién en salud, solicito al Comité de frica ne Investigacion de Hospital
conoral Regional Nimero 1 "Dr. Carlos Maogregor Sinohez Navarro' que apruebe la
excepcion de la carta de consentimiento informado debido a que el protocolo de
investigacion “ PREVALENCIA DEL SINDROME METABOLICO EN LOS PACIENTES HOSPITALIZADOS
POR COVID 19 MODERADA Y CRAVE EN EL SERVICIO DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL
GENERAL RECIONAL NO.1 "DR. CARLOS MAC CRECOR SANCHEZ NAVARRO" EN EL PERIODO DE
MARZO DEL 2020 A MARZO DEL 2021" es una propuesta de fnvestigacién sin riesgo que
i“ﬂica Ta recoleccion de los siguientes datos ya contenidos en 108 expedientes
clinicos:
a) SEx0
b) PESO
€) TALLA
d) TENSION ARTERIAL
e) ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS

a . HIPERTENSION ARTERIAL

b . DIABETES TIPO 2

¢ . OBESIDAD
f) NIVELES DE HDL
g) MOTIVO DE INCRESO
h) MOTIVO DE ECRESO

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, me
comprometo a recopilar solo la informacién que sea necesaria para la Investigacion
y esté contenida en el expediente clinico y/o base de datos disponible, asi como
codificarla para imposibilitar la {dentificacién del paciente, resguardarla,
mantener la confidencialidad de esta y no hacer mal uso o compartirla con personas
ajenas a este protocolo.

La informacién recabada serd utilizada exclusivamente para la realizacién del
protocolo “ PREVALENCIA DEL SINDROME METABOLICO EN LOS PACIENTES HOSPITALIZADOS
POR COVID 19 MODERADA Y GCRAVE EN EL SERVICIO DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL
GENERAL REGIONAL NO.1 “DR. CARLOS MAC GREGOR SANCHEZ NAVARRO" EN EL PERIOOO DE
MARZD DEL 2020 A MARZO DEL 2021" cuyo propdsito es producto de tesis para titulacién
de Especialidad de Medicina Interna.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procederda acorde
a las sanciones que procedandeconformidadcon lo dispuesto en las disposiciones
legales en materia de investigacionensaludes vigentes yaplicables.

Atentamente
Nombre: Karen Lizeth Andrade Arizmendd
Categoria contractualResidentedetercer afo de Medicina Intera Investigador (a)
Responsable: Dra,Berenice Andrade Bravo.
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16.3 Anexo 3. Instrumento de recolecciéon de datos.

TAELA DF RECOLECTION DE DATOS

ROMBRE DEL PACIENTE (SIGLAS|-

N55:

ECWALT

SENG:

1= MLIJER:

LHOMBRE

PLEO;

TaLLA:

FECHA DF INGRESO:

EMFERMEDAD POR OO0 19 1: 51

NO

ESCALA IDE SEVERIDAD TOMOGRAFICA ER COVID 19

1:5%. I:»5.25%. 3:35-50%. 4: 50-75%. 575N

FECHA DE EGRESD:

MOTWD DE EGRESD: 1: MEIDRLE 2 DEFUNCON
AMTECEDEMTES:
ANTECEDENTE DE DOABETES TIFD 2 15 &N
ANTECEDENTE DF HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMICA 1= 51 & N
ANTICEDENTE DE ORES DD 1= %1 B ND
ANTICECENTE Of CRSLIPI ML 1: % L ND
GTRAS EMF DR MEDADES:
ESTUENOS DE LABDRATORIC:

OFRA DE HDL:
OFAA DE TREGLICERIDOS:
OFRA DE GUUKCOSA EN AYILID;

JFRAS DE TENSION ARTERLAL &L MGRESD
TEMSION ARTERLAL SISTOLICA:
TEMSION ARTERLAL COASTOLICA:
CROUNFERERDA KB DOSRINAL:
SRR, 1 = Mujer 2 = Hombre,
Peso respuesta abierta en kg
Talla respuesta abierta en cm.

Motivo de ingreso/ Infeccidn por COVID 19

1=512=no

Escala de severidad Tomografica en COVID 19

1= 5%. 2=>5-25%. 3=25-50%. 4=50-75%.

b= »75%

Fecha de egreso

respuesta ablerta

Motivo de egreso 1= mejoria, 2= defuncidn
Antecedentes de diabetes tipo 2 1=512=no
Antecedente de Hipertension arterial sistémica: |1 = 56, 2 = no.
Antecedente de obesidad: 1 =30, 2=no.
Amtecedente de dislipidemia; 1=sl, & = no.

Otras enfermedades Respuesta abierta,

Cifra die HDL Respuesta numérica

Cifra de trigliceridos

Respuesta numérica

Cifra de glucosa en ayuno

Respuesta numérica

Tensidn arterlal sistdlica

Respuesta numérica

Tensidn arterial diastdlica

Respuesta numénica

Circunferencia abdominal

Respuesta numénica
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