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Resumen

Introduccién: se han encontrado tasas de intubacion de
hasta 33% en pacientes con diagnéstico de COVID-19. Al-
gunas cohortes han informado la presencia de disnea en el
84.1% de los pacientes intubados y este ha sido el Unico sin-
toma asociado con la intubacion. La saturacion de oxigeno
< 90% y el aumento de la frecuencia respiratoria también
han sido descritos como predictores de intubacion.
Objetivo: analizar los factores de riesgo asociados a intu-
bacién en pacientes con COVID-19 al momento de su ad-
mision hospitalaria.

Material y métodos: se realizd un estudio observacional,
transversal, analitico y retrospectivo. El universo de estudio
consistié en pacientes mayores de 18 afios, hospitalizados
por diagndstico de infeccion por virus SARS-CoV-2 del 1
abril de 2020 al 31 abril de 2021 en el Hospital de Espe-
cialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del Centro
Médico Nacional.

Resultados: se analizaron un total de 300 pacientes. La
media de edad de los pacientes intubados fue de 59.17
afos (p < 0.001, intervalo de confianza del 95% [IC 95%)]
-9.994 a -3.299). En general, el 76.7% (230) de los pacien-
tes tenia antecedentes de una o mas comorbilidades pre-
existentes, incluida la hipertension en 42.3% (127), la obe-
sidad en 36.7% (110) y la diabetes mellitus en 34.3% (103).
Conclusiones: las principales caracteristicas clinicas de
los pacientes hospitalizados por COVID-19 en nuestro cen-
tro que requirieron de intubaciéon son muy similares a las
observadas en distintos centros, entre ellas el sexo mascu-
lino, la edad mayor de 50 afios y la obesidad, que fueron las
mas prevalentes.

Abstract

Background: Intubation rates up to 33% have been found
in patients diagnosed with COVID-19. Some cohorts have
reported the presence of dyspnea in 84.1% of intubated
patients, being this the only symptom associated with intu-
bation. Oxygen saturation < 90% and increased respiratory
rate have also been described as predictors of intubation.
Objective: To analyze the risk factors associated with in-
tubation in patients hospitalized for COVID-19 at their
admission.

Material and methods: An observational, retrospective,
analytical, cross-sectional study was carried out. The uni-
verse of study consisted of patients over 18 years of age
hospitalized due to a diagnosis of SARS-CoV-2 virus infec-
tion from April 1, 2020 to April 31, 2021 in the Hospital de
Especialidades (Specialties Hospital) “Dr. Bernardo Sepul-
veda Gutiérrez” at the National Medical Center.

Results: The mean age of intubated patients was 59.17
years (95% confidence interval [95% CI] -9.994 to -3.299,
p <0.001). Overall, 76.7% (230) of patients had a history of
one or more preexisting comorbidities, including hyperten-
sion in 42.3% (127), obesity in 36.7% (110), and diabetes
mellitus in 34.3% (103).

Conclusions: The main clinical characteristics of patients
hospitalized for COVID-19 in our center who required intu-
bation are very similar to those observed in different centers,
including male sex, age over 50 years and obesity, which
were the most common.
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Introduccion

La enfermedad denominada COVID-19 fue declarada
pandemia en marzo de 2020 por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS). El virus SARS-CoV-2, causante de esta
enfermedad, ha infectado a millones de seres humanos y
ha provocado mas de 3.5 millones de muertes en todo el
mundo.” Las personas de edad avanzada y aquellas con
comorbilidades, como diabetes, hipertensién, enfermedad
pulmonar, asma, bronquitis y trastornos cardiovasculares,
son las mas propensas a desarrollar el sindrome de dificul-
tad respiratoria y las que mas en riesgo estan de morir.2 En
su presentacion inicial de los pacientes en el triage respira-
torio, ciertos hallazgos han sido asociados con la necesidad
de ventilacion mecanica durante la hospitalizacion, y se han
encontrado tasas de intubacion de hasta un 33% en pacien-
tes con diagnostico de la enfermedad COVID-19.28 Algunas
cohortes han informado la dificultad respiratoria como sin-
toma inicial, y hasta en el 84.1% de los pacientes intuba-
dos esta fue el Unico sintoma asociado con la necesidad de
ventilacion mecéanica. La saturacion de oxigeno < 90% vy el
aumento de la frecuencia respiratoria también fueron des-
critos como predictores de intubacién.® Sin embargo, cada
uno de estos predictores estuvo ausente en mas de la mitad
de los pacientes que finalmente fueron intubados en dicha
cohorte.® Ademas de ser asociada con la intubacion, la edad
avanzada y el tiempo transcurrido hasta la extubacién han
sido descritos como predictores de mortalidad.>* En otro
estudio de cohorte se encontrd que entre los pacientes ingre-
sados a la unidad de cuidados intensivos (UCI), la mayoria
eran de género masculino, mayores de 60 afios y con una
alta prevalencia de comorbilidades.? En Wuhan se analiza-
ron las caracteristicas clinicas de pacientes con COVID-19
que requirieron intubacién. Las comorbilidades mas frecuen-
temente encontradas fueron la hipertension (42%), seguidas
por enfermedad coronaria (25%) y la diabetes (18%).6

Material y métodos

Se realizé un estudio observacional y analitico en una
cohorte retrospectiva. Se revisaron los estudios epidemiolo-
gicos realizados a los pacientes al momento de su ingreso
al hospital y los expedientes clinicos de los hospitalizados,
todos ellos mayores de 18 afios, en el Hospital de Espe-
cialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del Centro
Médico Nacional Siglo XXI, con diagnéstico de infeccion
por virus SARS-CoV-2, del 1 abril de 2020 al 31 abril de
2021. El calculo del tamafio de la muestra fue a convenien-
cia en el periodo de tiempo descrito; se excluyeron aquellos
pacientes con expedientes clinicos incompletos, referidos a
otro centro médico para su atencion y aquellos a los que se
les descart6 infeccion por virus SARS-CoV-2 por PCR, ya
estando hospitalizados con ese diagndstico inicial. Se des-
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cribieron las caracteristicas demograficas, la sintomatologia
inicial, las comorbilidades y los signos vitales a su ingreso
hospitalario, asi como el desenlace primario (intubacién o
no) y el secundario (defuncién o no). Ademas, se reviso la
telerradiografia de térax tomada el dia de la admision hos-
pitalaria y se evalu6 como anormal si presentaba alguna de
las siguientes caracteristicas: al evidenciar datos de con-
solidacién, derrame pleural, imagen en vidrio despulido o
infiltrados multiples bilaterales.

En cuanto al analisis estadistico, el analisis para variables
cualitativas se realizd con prueba de chi cuadrada y para
variables cuantitativas se utilizo t de Student o U de Mann-
Whitney, segun su distribucion. Se calcul6 el riesgo de intu-
bacién segun los sintomas iniciales, las comorbilidades y las
caracteristicas clinicas entre los pacientes intubados y los
no intubados. Se hizo una regresion logistica de variables
seleccionadas de importancia para informar las razones de
momios (RM). Se realiz6é una validacion cruzada de exclu-
sion para evaluar la discriminacion del modelo de regre-
sion logistica final. Se consideré como significativa una p <
0.05. Se utilizd el programa SPSS 24.0. (IBM, USA, 2021)
La seleccion de pacientes se realizdé una vez que el proto-
colo fue aprobado por el Comité Local de Investigacion de
nuestro centro, con aprobacion a su vez del consentimiento
informado, y conforme a los lineamientos de la Ley General
de Salud, con nimero de registro R-2021-3601-184.

Resultados

Se incluyé a 300 pacientes hospitalizados en nues-
tro centro del 1 de abril de 2020 al 31 abril de 2021 con
diagnostico de infeccidn por virus SARS-CoV-2 que cum-
plieron con los criterios de seleccion. La media de edad
de los pacientes intubados fue de 59.17 afios (p < 0.001,
IC -9.994 a -3.299), de los cuales 129 (43%) eran hom-
bres, 91 (30.3%) tenian un IMC de 30 o mas y 18 (6%)
tenian tabaquismo positivo (cuadro ).

En general, el 76.7% (230) de los pacientes tenia ante-
cedentes de una o mas comorbilidades preexistentes,
incluida la hipertension 42.3% (127), la obesidad 36.7%
(110) y la diabetes mellitus 34.3% (103). Del resto de las
comorbilidades consultadas, solo el asma fue significativa y
ningun paciente con este padecimiento requirié intubacion.
(p = 0.033) (cuadro II).

De los pacientes intubados, 156 (52%) presentaron tos
previa a su hospitalizacion, 171 (57%) disnea y 102 (34%)

mialgias (cuadro IlI).

En total 203 pacientes requirieron de intubacién, de
los cuales 174 (58%) tuvieron una estancia hospitalaria
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Cuadro | Caracteristicas demograficas, signos vitales y principales antecedentes relevantes al momento del ingreso hospitalario

No intubado (n = 97) Intubado (n = 203) Total (n = 300) |

Edad* 52.53 + 13.48 59.17 + 14.30 57.02 + 14.36 0.001T

<50, n (%) 47 (15.7) 52 (17.3) 99 (33)

> 50, n (%) 50 (16.7) 151 (50.3) 201 (67) 0.001%
Sexo Hombre, n (%) 59 (30.1) 137 (69.9) 196 (100) 0.905%
IMC* 28.22 +5.02 30.43 + 6.07 29.71+5.84 0.001T

<30, n (%) 64 (36.4) 112 (63.6) 176 (100)

30 0 més, n (%) 33 (26.6) 91 (73.4) 124 (100) 0.049¢
FR* 22.34 £ 3.55 25.62 + 5.33 24.56 +5.06 0.001t
Taquipnea 34 (20.6) 131 (79.4) 165 (100) 0.001T
FC* 102.38 + 18.76 104.06 + 18.28 103.52 + 18.43 0.466T
Taquicardia 53 (30.6) 120 (69.4) 173 (100) 0.463"
S0, ingreso* 82.01+13.77 66.71 £ 17.72 71.66 + 18.01 0.001T
SO, anormal 73 (27.4) 193 (72.6) 266 (100) 0.001t
Temperatura® 36.73 + 0.98 36.66 + 0.823 36.69 + 0.87 0.561T
Tabaquismo, n (%) 18 (40.9) 26 (59.1) 44 (100) 0.2228
RX anormal 91 (31) 202 (68.9) 293 (100) 0.005$8
Esteroide al inicio, 1 (%) 33 (17.6) 155 (82.4) 188 (100) 0.001%

IMC: indice de masa corporal; FR: frecuencia respiratoria al ingreso; SO,: saturacion de oxigeno; FC: frecuencia cardiaca al ingreso;
Rx: radiografia de térax

*Expresada en promedio y desviacion estandar

tPrueba t de Student, ¥prueba chi cuadrada, Sprueba exacta de Fisher. Una p < 0.05 fue significativa

Cuadro Il Presencia y tipo de comorbilidades por grupos
No intubado Intubado
(n=97) (n=203)
n (%) n (%)

Total
n (%)

Variable

Comorbilidades: si 77 (33.5) 153 (66.5) 230 (100) 0.469*
Diabetes 27 (26.2) 76 (73.8) 103 (100) 0.119%
EPOC 3 (50) 3 (50) 6 (100) 0.392%
Asma 3 (1) 0 (0) 3 (1) 0.033"
Hipertension 28 (22) 99 (78) 127 (100) 0.001%
EVC 11 (45.8) 13 (54.2) 24 (100) 0.172%
Obesidad 30 (27.3) 80 (72.7) 110 (100) 0.154%
ERC 12 (42.9) 16 (57.1) 28 (100) 0.211%

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; EVC: enfermedad vascular cerebral; ERC: enfermedad renal crénica. TPrueba de chi
cuadrada, ¥prueba exacta de Fisher. Una p < 0.05 fue significativa

A su vez, el uso de esteroide al comienzo de los sinto-
mas aumento significativamente el riesgo de defuncion, asi
como la edad > 50 afos, el haber requerido de traqueos-
tomia, el antecedente de cefalea y la anosmia (cuadro VI).

> 7 dias, 67 (22.3%) ameritaron tragueostomia (de estos el
51.5% fallecié) con una mortalidad mayor entre los pacien-
tes intubados (92.5%) (cuadro V).

De las variables estudiadas, la frecuencia respiratoria
2 24 al ingreso del paciente fue la que mas aumento el
riesgo de intubacion, asi como el indice de masa corporal;
sin embargo, esta no fue significativa (cuadro V). La satura-
cion de oxigeno < 90 al ingreso del paciente fue significativa
e incremento el riesgo de intubacion (cuadro V).

Discusion

En un par de estudios retrospectivos encontraron que la
mediana de edad de todos los pacientes fue de 63 afios y
el 62.8% eran hombres, y de estos el 43% resulto intubado.
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Cuadro lll Presencia y tipo de sintomas signos al ingreso hospitalario por grupos

No intubado Intubado Total
Variable (n=97) (n=203) n (%)
n (%) n (%) ’
Numero de sintomas
<2 23 (47.9) 25 (52.1) 48 (100)
3a4 48 (42.9) 64 (57.1) 112 (100)
>5 26 (18.6) 114 (81.4) 140 (100) 0.001F
Fiebre 71 (30.2) 164 (69.8) 235 (100) 0.138*
Tos 59 (27.4) 156 (76.2) 215 (100) 0.004f
Cefalea 43 (30.3) 99 (69.7) 142 (100) 0.5371
Disnea 67 (28.2) 171 (71.8) 238 (100) 0.002f
Dolor toracico 19 (18.1) 86 (81.9) 105 (100) 0.001f
Odinofagia 18 (17.5) 85 (82.5) 103 (100) 0.001%
Mialgias 23 (18.4) 102 (81.6) 125 (100) 0.001f
Artralgias 14 (19.7) 57 (80.3) 71 (100) 0.009*
Anosmia 9 (32.1) 19 (67.9) 28 (100) 1.000*
Disgeusia 5 (31.3) 11 (68.8) 16 (100) 1.000*
Rinorrea 3 (8.6) 32 (91.4) 35 (100) 0.001*
Conjuntivitis 4 (22.2) 14 (77.8) 18 (100) 0.441%
Diarrea 16 (32) 34 (68) 50 (100) 1.000+
Dolor abdominal 12 (52.5) 11 (47.8) 23 (100) 0.061%
Vomito 8 (50) 8 (50) 16 (100) 0.167 %
tPrueba chi cuadrada, *Prueba exacta de Fisher. Una p < 0.05 fue significativa
Cuadro IV Curso hospitalario y desenlace en pacientes intubados con infeccion por Covid-19
No intubado Intubado Total
Variable (n=97) (n=203) n (%)
n (%) n (%) °
Numero dias EIH
7 o menos 43 (59.7) 29 (40.3) 72 (100)
>7 54 (18%) 174 (58%) 228 (76%) 0.001%
Numero dias 10T
0 97 (100) 0 (0) 97 (100)
1a7 0 (0) 54 (100) 54 (100)
>7 0 (0) 148 (100) 148 (100) 0.001%
Traqueostomia si 1 (1.5) 67 (98.5) 68 (100) 0.001*
Defuncion si 12 (7.5) 148 (92.5) 160 (100) 0.001%

EIH: estancia intrahospitalaria; IOT: intubacion orotraqueal. TPrueba chi cuadrada, ¥Prueba E. Fisher. p significativa < 0.05

Encontramos que los pacientes de edad avanzada y
con obesidad fueron los que tuvieron peor desenlace, lo
cual ha sido confirmado en otros estudios como marcado-
res independientes de mal prondstico.”82 En lo que con-
cierne al cuadro clinico inicial, los sintomas mas frecuentes
al ingreso reportados en las primeas olas de la pandemia
fueron fiebre (de 53% a 79.1%), tos seca (62.8% a 66%) y
disnea (32% a 55.8%). Dichos resultados fueron muy pare-
cidos a los observados en nuestro estudio.°
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La anosmia y la disgeusia son sintomas comunes en
pacientes con COVID-19 y pueden presentarse de manera
temprana en el curso clinico de la infeccion.®2° Con res-
pecto a estas dos, encontramos frecuencias mas bajas que
las reportadas en ofras series, al igual que otro signo descrito:
la diarrea (< 15%).8.%10 La duracion de la estancia hospitala-
ria en nuestro estudio fue > 7 dias en el 76% de los pacientes
y la mortalidad entre los pacientes intubados fue mayor que
en otras cohortes en las que fue del 30 al 50%.'"12
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Cuadro V Modelo de regresion logistica multivariable para riesgo
de intubacion

IMC

1.059 1.004 21.118 0.36
FR 1.1 1.029a1.195 0.007
SO, 0.956 0.93620.976 0.001
Odinofagia 0.389 0.19420.780 0.008
Uso de esteroides al inicio 0.283 0.154 a2 0.520 0.001

RM: razén de momios; IC 95%: intervalo de confianza del 95%;
IMC: indice de masa corporal; FR: frecuencia respiratoria; SO,
saturacién de oxigeno. Una p < 0.05 fue significativa

Cuadro VI Modelo de regresion logistica multivariable para riesgo
de defuncion en pacientes con infeccién por COVID-19

et [ aw | oo | o |

Traqueostomia 2.840 1.140a 7.078 0.025
SO, 0.976 0.957a0.996 0.017
Uso de esteroide al inicio 5.180 1.945a13.794 0.001
Edad 1.061 1.03421.087  0.001
Temperatura 2.593 0.910 a 7.391 0.075
Cefalea 2.458 1.269a4.759  0.008
Intubacion 0.014 0.005 a 0.041 0.001
Dias de intubacion 0.905 0.85420.959  0.001
Anosmia 2.754 .967 a 7.842 0.058

RM: razén de momios; IC 95%: intervalo de confianza del 95%;
S0, saturacién de oxigeno. Una p < 0.05 fue significativa

Durante los meses iniciales de la pandemia, se habian
informado tasas de intubacién en Wuhan del 47%,'3 y en
otros centros de entre 5y 88%; en nuestra cohorte fue del
67.7%. Estas diferencias pueden deberse a que nuestro
centro fue utilizado como hospital de referencia para pacien-
tes graves, al tamafo de nuestra muestra y a los diferentes
criterios de intubacion.!-1213 Asimismo, ya se han demos-
trado los factores que agravan la enfermedad por COVID-
19 (como enfermedades croénicas, la edad mayor 50 afos,
el tabaquismo, o el indice de masa corporal) y que podrian
acelerar la necesidad para la intubacion endotraqueal,™
aunque nosotros no encontramos significacion estadistica.

Con respecto a la obesidad, descrita como agravante,
en una cohorte retrospectiva de 2466 pacientes obesos,
533 (22%) fueron intubados y 627 (25%) fallecieron, y tenian
un mayor riesgo de intubacion o muerte, principalmente
entre aquellos con obesidad grado lll, (razén de momios
[RM] 1.6),"® lo cual es similar a lo encontrado en este estu-
dio y que también ha sido relacionado (RM 2.53; 1.47-4.35)
junto con la cefalea (RM 0.17, 0.04-0.72) y la disnea, como
riesgo de intubacién y muerte, lo cual es equiparable con
nuestros resultados.'®
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En un estudio realizado en poblacién mexicana, se regis-
tro la hipertension arterial como la enfermedad crénica mas
prevalente en pacientes con COVID-19 y también se encon-
tré que pacientes con asma tuvieron una menor prevalencia
de hospitalizacion, intubacion y defuncion,” lo cual es simi-
lar a nuestros resultados. En esta revision ningun paciente
con asma requirié de intubacion (p = 0.033) y el tabaquismo
no tuvo efecto sobre la intubaciéon ni la mortalidad, en com-
paracién con otros autores, donde ambos factores fueron
protectores para intubacién y muerte.'®'® La saturacion
> 90%, el uso de esteroide al inicio, la edad mayor de
50 afos, la temperatura > 38 grados, la cefalea y la anosmia
aumentaron el riesgo para defuncioén, no asi con respecto
al riesgo de intubacién, lo cual también ha sido observado
en otras cohortes, con excepcién de la cefalea y la anosmia
como predictores de mortalidad, los cuales no se habian
descrito previamente como tales.2%2" De los pacientes intu-
bados, encontramos que a 67 (22.3%) se les realizo6 tra-
queostomia, de los cuales fallecieron 35 (51.5%) y se le
hizo traqueostomia a un solo paciente sin intubacion previa
por intubacion dificil, por lo que debemos considerar que la
traqueostomia es una solucién adecuada para los pacientes
en protocolo de retiro de la ventilacion mecanica.2%2" Asi,
no hay pruebas suficientes para recomendar la traqueos-
tomia temprana en lugar de la intubacién orotraqueal para
prevenir complicaciones o reducir la mortalidad.22-23.24

Por otra parte, si bien existen clasificaciones radiologi-
cas para determinar el grado de severidad de los pacientes
con COVID-19 que han sido validadas como las clasifica-
ciones COVID-19 Reporting and Data System (CORADS)
y Radiological Society of North America Expert Consensus
Statement on Reporting Chest Computed Tomography Fin-
dings Related to COVID-19 (RSNA),?5 |a evaluacion de las
mismas no era parte de los objetivos de este estudio, ya que
al basarse la valoracion inicial en el triage de urgencias, la
mayoria de los pacientes no contaban con tomografia para
valorar dichas escalas.

Se observé un patrén diferente de caracteristicas y resul-
tados en pacientes hospitalizados con COVID-19 en la fase
temprana de la primera y segunda ola en comparacion con
las olas posteriores, como lo demuestran otros estudios en
el mundo, con pacientes mas jévenes con menos comorbi-
lidades, menos hospitalizaciones, y una disminucion en la
gravedad y la mortalidad,?® lo que también se ha asociado
a menos patogenicidad de la variante 6micron comparada
con sus antecesoras alfa y delta.?”

Las principales limitantes de nuestro estudio fueron que
al ser un centro de referencia de tercer nivel, encontramos
un sesgo de seleccion al ingresar principalmente en nues-
tro hospital a enfermos graves, ademas de que al haberse
realizado esta investigacion en pacientes al inicio de la pan-
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demia, se tenia el peor prondstico, ya que se desconocia
el mejor manejo y tratamiento, y ningun paciente se encon-
traba inmunizado por alguna vacuna al no haber estado
en ese tiempo disponibles aun, lo cual quedé demostrado
posteriormente en uno de los primeros metaanalisis de los
diferentes tipos de vacunas, dado que la efectividad de
la vacunaciéon fue de hasta el 95%, con escasos efectos
secundarios principalmente artralgias, fiebre y diarrea.28

Conclusiones

Las principales caracteristicas clinicas de los pacientes
hospitalizados por COVID-19 en nuestro centro que requi-
rieron de intubaciéon son muy similares a las observadas en
otros centros de referencia, entre ellas el sexo masculino, la
edad (ser mayor de 50 afios) y la obesidad, que fueron las
mas prevalentes.

El indice de masa corporal > 30, la frecuencia respiratoria
> 24, la saturacion de oxigeno < 90%, la odinofagia, el uso

de esteroides al inicio de la enfermedad, asi como ser mayor
de 50 afos podrian servir como factores predictores para la
intubacion. Actualmente el uso de las vacunas ha modificado
la historia natural de la enfermedad por COVID-19 grave, lo
cual refuerza la necesidad de la inmunizacién mediante la
vacunacion en la poblacién general.
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