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Asociacion entre obesidad y la mortalidad, y el periodo de hospitalizacion por

COVID-19 grave durante las seis olas de la pandemia

Resumen:

Introduccién: Existen evidencias, a favor y en contra, de la asociacién entre la obesidad
y los resultados en enfermedad grave por COVID-19. El objetivo del presente trabajo
fue examinar la mortalidad y el periodo de hospitalizacion de pacientes obesos con
enfermedad grave por COVID-19, asi como la necesidad de terapias, ventilacion

mecanica y el ingreso en las unidades de cuidados intensivos.

Métodos: Estudio retrospectivo de cohortes de todos los casos hospitalizados por
infeccién por SARS-CoV-2 con ingreso en UCI entre marzo de 2020 y marzo de 2022.
Se llevo a cabo un analisis multivariable de la supervivencia ajustando un modelo de
regresion de Cox y un analisis de supervivencia a 90 dias con el método de Kaplan-

Meier para la variable de tiempo de muerte (Log-rank test).

Resultados: Fueron analizados 894 pacientes, donde el 16,33% fueron categorizados
como pacientes con un Indice de Masa Corporal (IMC) >30. El empleo de Remdesivir,
corticoides y plasma fue significativamente mayor en el grupo de pacientes con
obesidad (p<0,05 en todos los casos). No se encontraron diferencias entre los grupos en
términos de dias de ventilacién mecanica, estancia en la UCI y estancia hospitalaria. En
el analisis de regresion de COX, unicamente la edad (por afio de vida) y el valor del
Dimero D (por unidad de medida) en las primeras 24 horas de ingreso se asociaron de
forma significativa con la mortalidad a los 90 dias (HR: 1.05; IC95%: 1.03-1.07);
p=<0,05y HR: 1,01; IC95%: 1,00-1,01; p<0,05 respectivamente.

Conclusiones: Nuestros datos no muestran asociacion entre la obesidad y el riesgo

muerte de los pacientes de cuidados intensivos debido a COVID-19.

Palabras clave: obesidad, COVID-19, mortalidad, cuidados intensivos, ventilacion

mecanica



Association between obesity and mortality, and hospitalization period in severe

COVID-19 during the six waves of the pandemic

Abstract:

Introduction: There is evidence both in favor of and against the association between
obesity and outcomes in severe COVID-19. The aim of this study was to examine the
mortality and hospitalization period of obese patients with severe COVID-19, as well as

the need for therapies, mechanical ventilation, and admission to intensive care units.

Methods: Retrospective cohort study of all hospitalized cases with SARS-CoV-2
infection admitted to the ICU between March 2020 and March 2022. Multivariable
survival analysis was conducted by adjusting a Cox regression model, and a 90-day
survival analysis using the Kaplan-Meier method for the time-to-death variable (Log-

rank test).

Results: A total of 894 patients were analyzed, of which 16.33% were categorized as
obese (BMI>30). The use of Remdesivir, corticosteroids, and plasma was significantly
higher in the obese patient group (p<0.05 in all cases). No differences were found
between the groups in terms of days of mechanical ventilation, ICU stay, and hospital
stay. In the Cox regression analysis, only age (per year of life) and D-dimer value (per
unit of measurement) within the first 24 hours of admission were significantly
associated with 90-day mortality (HR: 1.05; 95% CI: 1.03-1.07; p=<0.05 and HR: 1.01;
95% CI: 1.00-1.01; p<0.05, respectively).

Conclusions: Our data do not show an association between obesity and the risk of death

in ICU patients due to COVID-19.

Keywords: obesity, COVID-19, mortality, intensive care, mechanical ventilation



Introduccion:

La pandemia de COVID-19 ha afectado a millones de personas en todo el mundo y ha
destacado la importancia de identificar los factores de riesgo que pueden influir en la
gravedad de la enfermedad. Entre estos factores, la obesidad es un fenémeno complejo
y con un perfil bicefdlico en cuanto a su impacto en los resultados clinicos de los
pacientes. Por un lado, se ha manifestado como un importante predictor de resultados
adversos en pacientes hospitalizados y en UCI con COVID-19, asociandose con un
mayor riesgo de necesitar ingreso en UCI y una mayor mortalidad (1); aumentando
significativamente el riesgo de enfermedad grave por COVID-19 en una poblacién
definida de pacientes hospitalizados (2); y evidenciando un mayor riesgo de necesitar
cuidados intensivos, ventilacion mecéanica y mortalidad en pacientes con COVID-19 (3).
En este contexto, se ha propuesto que la inflamacién crénica y la disfuncién metaboélica
asociadas con la obesidad podrian contribuir a la mayor susceptibilidad y gravedad de

COVID-19 en pacientes con obesidad (4).

Por otro lado, se ha acufiado el término "paradoja de la obesidad" a la aparente
contradiccion entre la obesidad y una mejor supervivencia en ciertas poblaciones con
enfermedades crénicas, como la insuficiencia cardiaca, la enfermedad renal crénica y la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (5,6,7,8). La explicacién de esta paradoja no
esta clara y se han propuesto varias hipotesis, como la presencia de reservas de energia
en el tejido adiposo que pueden proporcionar un beneficio durante la enfermedad, la
posible proteccién cardiovascular proporcionada por la grasa visceral, o la posibilidad
de que la obesidad actiie como un "efecto protector" debido a la influencia de factores

de confusién no medidos (5).

Se defini6 como el objetivo principal de nuestro trabajo analizar las caracteristicas y la
evolucion de los pacientes con obesidad que ingresaron en una UCI-COVID de
referencia, de un hospital de tercer nivel, durante las seis olas de la pandemia por
SARS-CoV-2. Especificamente, examinar la mortalidad y el periodo de hospitalizacion
de estos pacientes, asi como la necesidad de terapias, ventilacién mecanica y el ingreso

en las unidades de cuidados intensivos.



Material y métodos:

Estudio retrospectivo de cohortes de todos los casos hospitalizados por infeccion por
SARS-CoV-2 con ingreso en UCI entre marzo de 2020 y marzo de 2022. Los datos se
obtuvieron del registro de la cohorte de pacientes COVID-19 de un servicio de medicina
intensiva en un hospital de tercer nivel. Previa aprobacién del Comité de Etica en
Investigacion local y la obtencion (escrita y/o telefonica) del consentimiento informado

de los pacientes/representantes legales.

Fueron criterios de inclusion: ser mayor de 18 afios, diagnostico confirmado de
enfermedad por de SARS-CoV-2 en las primeras 24 horas de ingreso hospitalario y
necesidad de ingreso en la UCI. Fueron criterios de exclusion la falta de consentimiento

informado y los registros con errores en las recogidas de las variables de anélisis.

Se registraron variables clinico-demograficas de los enfermos: fecha de ingreso en UCI,
edad en afios naturales en el momento de ingreso en UCI, sexo (variable dicotomica
hombre o mujer), estado de vacunacion; co-morbilidades (como variables dicotomicas:
Si 6 No; Hipertension arterial (HTA): diagnosticada en la historia clinica previo al
ingreso actual; Obesidad: indice de masa corporal diagnosticado previamente en la
historia clinica o descrito al ingreso >30; Diabetes mellitus (DM): diagnosticada en la
historia clinica previo al ingreso actual (no diferenciacién en tipo I 6 II); Dislipemia
(DLP): diagnosticada en la historia clinica como hipercolesterolemia y/o
hipertrigliceridemia previo al ingreso actual; Fumador: diagnosticada en la historia
clinica previo al ingreso actual como fumador activo o recogido durante la anamnesis a
paciente o familiares); biomarcadores analizados (primer valor) como variables
continuas recogidas en las primeras 24 horas de ingreso en UCI: creatin quinasa (CK en
unidades/litro (U/L), rango de referencia de normalidad: 46 - 171), dimero-D (DD en
ng/mL, rango normal de referencia: 0 - 500), ferritina (en ng/mL, rango de referencia de
normalidad: 22 - 322), interleuquina-6 (IL-6, en pg/ml, rango de referencia de
normalidad valores <40 pg/ml ), proteina C reactiva (PCR en mg/dL, rango de
normalidad: < 0,5), troponina I ultrasensible en suero (en ng/L, rango de normalidad:
<40), lactato deshidrogenasa (LDH en unidades/litro (U/L), rango de referencia de
normalidad: 120-246); determinacion del cociente presion arterial de oxigeno / fraccion
inspiratoria de oxigeno (P/F) como variable continua en el momento de ingreso en UCI;
terapias requeridas durante el ingreso en UCI como variables dicotémicas si/no: canulas

nasales de alto flujo (CNAF), ventilacion mecanica (VM), empleo de la posiciéon de



decubito prono como medida terapéutica, empleo de corticoides, remdensivir, plasma y
tocilizumab como tratamientos antiviral, empleo de terapias de remplazo renal continuo
(TRRC) por insuficiencia renal; y variables evolutivas: dias de ventilaciéon mecanica en

dias como variable continua, estancia en UCI en dias como variable continua.

Se realizd el seguimiento de los pacientes durante 90 dias desde el momento de ingreso

en la UCI o hasta su fallecimiento (hecho que se produjese primero).

Se realizé inicialmente un analisis descriptivo de la muestra donde las variables
categoricas se presentan como el valor y su porcentaje; y como mediana y sus
percentiles 25-75 (p25-75) para las variables cuantitativas continuas. Las comparaciones
de porcentajes entre los grupos se realizaron mediante tablas de contingencia y chi
cuadrado, para el analisis de las variables continuas se utilizo la prueba de Kruskal

Wallis.

Posteriormente se llevé a cabo un analisis multivariable de la supervivencia ajustando
un modelo de regresion de Cox ((método: Fordward; introduccion de variables al
modelo si p<0,05 y exclusion de variables si p>0,2; estado: fallecimiento a los 90 dias;
se seleccionan las variables independientes significativas en el andlisis bivariante). La
medida de asociacion se expresa mediante el uso del Hazard Ratio (HR) acompafiado de
su respectivo Intervalo de Confianza al 95% (IC95%). Se empleé el valor de Harrell's
C-index como medida de concordancia en el modelo de regresion de Cox. Para todos

los analisis, la significacién estadistica se establecié en p < 0,05.

Se efectu6 un andlisis de supervivencia a 90 dias con el método de Kaplan-Meier para la

variable de tiempo de muerte (Log-rank test).

Resultados:

Durante el periodo analizado ingresaron un total de 911 enfermos en la UCI-COVID.
Fueron analizados los 894 pacientes que cumplian los criterios de inclusion. Sus

principales caracteristicas se muestran en la tabla 1.



Total de

enfermos
n=894
Periodo de tiempo

1°oleada 67 (7.7 %)

2%0oleada 161 (18%)
3“%oleada 185 (20.7%)
4°oleada 130 (14.5%)
5%oleada 130 (14.5%)

6° oleada 221 (24%)

Edad (aiios), media (DE) 61 (14.6)

Sexo masculino, n (%) 624 (69.8%)
HTA, n(%) 392 (43.8%)

Obesidad, n(%) 146 (16.3%)
Diabético, n (%) 174 (19.5%)

Dislipemia, n (%) 197 (22%)

Fumador, n (%)

266 (29.7%)

Procedencia del ingreso, n (%)
101 (11.9%)
548 (64.5%)
200 (23.5%)
775 (87.7%)

Emergencias/Urgencias hospitalarias
Planta de hospitalizacion

Traslado de centro
Motivo principal de ingreso Insuficiencia respiratoria

aguda
P/F al ingreso en UCI, mmHg, 146 (114-187.2)
mediana (p25-p75)
Necesidad de VMI, n (%) 571 (63.8%)
Terapia decubito prono, n (%) 300 (33.5%)
Empleo de corticoides, n (%) 654 (73.1%)
Dias de VM, Mediana (p25-p75) 9 (5-16)
Estancia UCI (dias), Mediana (p25-p75) 9 (4-17)
Mortalidad a 90 dias, n(%) 130 (14.5%)

P/F: relacion entre la presion arterial de oxigeno y la fraccién inspirada de oxigeno, CNAF:
oxigenoterapia de alto flujo, VM: ventilacién mecénica.

Tabla 1: Principales variables de la cohorte analizada

El 16,33% de los enfermos analizados fueron categorizados como pacientes con
obesidad (IMC>30). Estos pacientes tuvieron una mayor proporcion de casos durante la
segunda y tercera ola de la pandemia en comparacion con los pacientes con IMC<30

(p<0,05), como refleja la tabla 2. Los pacientes con obesidad, de manera significativa



(p<0,05) presentaron una tasa de HTA, DM, DLP y tabaquismo mayor que los enfermos

categorizados con IMC<30 (tabla 2).

Grupo de pacientes no Grupo de pacientes p
obesos obesos
n=748 n=146
Periodo de tiempo: <0,05
1%oleada 57 (7.6 %) 10 (6.8 %)
2%0leada 127 (16.9 %) 34 (23.2 %)
3%oleada 147 (19.6 %) 38 (26 %)
4% oleada 99 (13.2 %) 31 (21.2 %)
5%oleada 122 (16.3 %) 8 (5.4 %)
6% oleada 196 (26.2 %) 25 (17.1 %)
Procedencia 0.48
Emergencias/urgencias 87 (12.3%) 14 (9.7%)
Planta hospitalizacion 449 (63.6%) 99 (68.7%)
Traslado de centro 169 (23.9%) 31 (21.5%)
Comorbilidades
Edad 61 (15) 60 (13) 0,34
(aiios),media(DE)
Sexo masculino, n (%) 537 (71.8%) 87 (59.6%) <0,05
HTA, n(%) 303 (40.5%) 89 (60.9%) <0,05
Diabético, n (%) 129 (17.2%) 45 (30.8%) <0,05
Dislipemia, n (%) 149 (19.9%) 48 (32.8%) <0,05
Fumador, n (%) 213 (28.4%) 53 (36.3%) 0,05

Biomarcadores analizados

CK, (mediana p27-75) | 108.5 (53-291.250) 103 (56.25-250.25) 0.44
Dimero D, 940 706 0.07
(mediana p27-75) (585.5-1798.7) (451-1197.7)
Ferritina, 932 915 0.27
(mediana p27-75) (463-1420) (302-1365)
IL-6 (mediana p27-75) 49.38 (16.72-135) 63 (15.26-125) 0.11
PCR, media (DE) 10.45 (4.5-18.35) 9.05 (3.92-17.2) 0.25
Troponina, 14 13 0.26
(mediana p25-75) (5-45) (6-35.75)
LDH (mediana p27- 377 (296-469) 359.5 (265.25-444.75) 0.56
75)

Tabla 2: Comparacion de las caracteristicas clinico-epidemioldgicas de los enfermos categorizadas por

grupos estudiados




Al analizar los motivos de ingreso, se encontr6 que habia una diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos: el 86.6% de los pacientes sin obesidad
ingresaron por insuficiencia respiratoria aguda (IRA), mientras que el 93.1% de los
pacientes con obesidad ingresaron por el mismo motivo (p<0,05). En cuanto a las
terapias empleadas, se encontraron varias diferencias estadisticamente significativas: el
uso de Remdesivir, corticoides y plasma fue significativamente mayor en el grupo de
pacientes con obesidad (p<0,05 en todos los casos), mientras que el uso de terapia

decubito prono no mostrd una diferencia estadisticamente significativa entre los grupos

(p=0,08) (tabla 3).

Grupo de Grupo de P
pacientes no pacientes obesos
obesos n=748 n=146
Motivo de ingreso IRA 640 (86.6%) 135 (93.1%) <0,05
P/F ingreso en UCI, mmHg, 146 142 0.06
Mediana (p25-75) (114-191) (115-176.5)
Empleo previo CNAF, n (%) 403 (53.8%) 82 (56.1%) 0,61
Necesidad de VM, n(%) 475 (63.5%) 96 (65.7%) 0,60
Desarrollo de SDRA 0,14
No SDRA 53 (7.7%) 4 (2.8%)
SDRA leve 85 (12.4%) 16 (11.5%)
SDRA moderado 415 (60.5%) 95 (68.3%)
SDRA grave 132 (19.2%) 24 (17.2%)
Desarrollo TEP, n(%) 32 (4.3%) 8 (5.4%) 0,54

Terapias empleadas

Anticoagulacion profildctica., n(%) 520 (71.8%) 105 (72.9%) 0,79
Antibioterapia empirica, n (%) 544 (75.2%) 114 (79.1%) 0,40
Terapia decubito prono, n (%) 242 (32.3%) 58 (39.7%) 0,08
Empleo de Remdesivir, n (%) 56 (7.4%) 19 (13%) <0,05
Empleo de corticoides, n (%) 535 (71.5%) 119 (81.5%) <0,05
Empleo de Plasma, n (%) 140 (18.7%) 40 (27.4%) <0,05
Empleo de Tocilizumab, n(%) 148 (19.7%) 39 (26.7%) 0,06
Necesidad de 318 (43%) 69 (47.2%) 0,45
Vasopresores/Inotropicos durante
ingreso en UCI, n(%)
Empleo de TRRC, n(%) 37 (5.1%) 9 (6.2%) 0,78
Realizacion de traqueotomia, n (%) 80 (11%) 21 (14.5%) 0,23

SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo; IRA: insuficiencia respiratoria aguda; P/F: relacién entre
la presion arterial de oxigeno y la fraccién inspirada de oxigeno, CNAF: oxigenoterapia de alto flujo,

VM: ventilacién mecéanica; TRRC: terapias de reemplazo renal continuo




Tabla 3: Andlisis comparativo entre grupos de las principales variables asociadas a la insuficiencia
respiratoria aguda y acciones terapéuticas en UCI

No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en términos de dias de
ventilacién mecanica, estancia en la UCI y estancia hospitalaria (tabla 4). Tampoco se
encontr6 una diferencia significativa en la mortalidad y en la posibilidad de sobrevivir a

los 90 dias entre los dos grupos (tabla 4).

Grupo de Grupo de p
pacientes no pacientes
obesos obesos
n=748 n=146
Dias de VM, mediana (p25-p75) 8 (5-16) 9 (4-14) 0.90
Estancia UCI (dias), 9 9 0.75
mediana (p25-p75) (4-16) (5-17)
Estancia Hospitalaria (dias) 17 17 0.43
Mediana (p25-p75) (11-27) (12-28)
Mortalidad 90 dias 120 (16.6%) 19 (13.3%) 0.32

VM: ventilacién mecanica; UCI: unidad de cuidados intensivos.

Tabla 4: Principales variables evolutivas analizadas entre los diferentes grupos categorizados en virtud
la obesidad

En el analisis de regresion de COX, unicamente la edad (por afio de vida) y el valor del
Dimero D (por unidad de medida) en las primeras 24 horas de ingreso se asociaron de
forma significativa con la mortalidad a los 90 dias (HR: 1.05; 1C95%: 1.03-1.07);
p=<0,05 y HR: 1,01; IC95%: 1,00-1,01; p<0,05 respectivamente. El empleo de
corticoides durante el ingreso se comporté como un factor protector de la mortalidad a
90 dias (HR: 0.43; IC95%: 0.29-0.64); p=<0,05. El modelo present6 un valor Harrell's
C-index de 0,708 con 1C95%: 0,663-0,753 (capacidad de prediccién razonablemente

buena para los modelos de regresion de Cox)

Discusion:

Nuestros datos evidencian que la obesidad estuvo presente en un porcentaje

significativo de pacientes en la UCI-COVID y se asocié con una mayor prevalencia de



comorbilidades. Aunque los pacientes con obesidad recibieron diferentes terapias, no se
encontraron diferencias significativas en cuanto a los resultados clinicos, como la

duracion de la ventilacion mecanica, la estancia en la UCI y la mortalidad a los 90 dias.

En la literatura médica encontramos estudios de un entorno cercano que evidencian
como la obesidad se asocia significativamente con insuficiencia respiratoria, ingreso a la
UCI y muerte en pacientes hospitalizados por COVID-19 (9, 10). En este sentido
especialmente relevante son los hallazgos de una cohorte multicéntrica de 138
hospitales en Francia, Bélgica y Suiza que incluy6 4643 pacientes criticamente
enfermos, donde se document6 que la obesidad de grado II y III se correlacionaba con
una mayor mortalidad a los 90 dias (11). Del mismo modo, en una serie grande de
pacientes con COVID-19 menores de 60 afios hospitalizados en la ciudad de Nueva
York, Lighter et al. (12) encontraron que un IMC entre 30 y 34.9 y un IMC > 35 kg/m2
aumentaron el riesgo de ingreso a UCI en 1.8 y 3.6 veces, respectivamente, en
comparacion con pacientes con un IMC < 30. En el mismo sentido, una investigacion
que incluy6 124 pacientes (13) se evidencié que los pacientes con un IMC entre 30 y
34.9 y aquellos con un IMC > 35 kg/m2 tenian 3.45 y 7.36 veces mas probabilidades de
requerir ventilacion mecanica intensiva, respectivamente, en comparacion con aquellos
con un IMC < 25 kg/m2. Petrilli et al. informaron los resultados de 5279 pacientes con
COVID-19 positivo en la ciudad de Nueva York, Estados Unidos (14), y encontraron
que un IMC > 40 kg/m2 se asociaba con un mayor riesgo de ingreso hospitalario (OR
2.5) y enfermedad critica (OR 1.5). Resultados similares fueron informados por
Palaiodimos et al., quienes mostraron que un IMC mayor a 35 kg/m2 se asociaba
significativamente con la necesidad de ventilacién mecanica y muerte en su serie de 200
pacientes ingresados en un hospital de Nueva York (15). Cai et al. analizaron los
resultados de 383 pacientes hospitalizados en Shenzhen, China, y encontraron que los
pacientes con obesidad tenian un mayor riesgo de progresion a COVID-19 grave (16).
La asociacion entre obesidad y resultados graves también fue analizada en pacientes
afectados por comorbilidades especificas. Zheng et al. mostraron que el riesgo de
enfermedad grave por COVID-19 en pacientes afectados por enfermedad del higado
graso asociada al metabolismo fue 5.77 veces mayor entre los pacientes con obesidad
(17), y el estudio CORONADO encontré que el IMC se asociaba de forma
independiente con un mayor riesgo de intubacién traqueal y muerte en los primeros 7

dias (18).



No obstante, es importante contextualizar los estudios previos mencionados, por la
prevalencia de obesidad en la poblacién general. Por ejemplo en Estados Unidos, entre
los afios 2017 y 2018, se observé una prevalencia ajustada por edad de obesidad del
42.4% en adultos (19). Otro factor importante se establece en el momento de las
mediciones — mas o menos recientes- del IMC, lo que puede limitar la evaluacién de la

asociacion entre un IMC reciente y la mortalidad (20).

Varios estudios han evaluado el papel relevante de las comorbilidades en relacién con
los resultados adversos graves en pacientes con COVID-19, incluyendo en particular la
hipertension, la diabetes y la enfermedad coronaria (21,22). La obesidad es un factor de
riesgo conocido para estas comorbilidades importantes. En la presente serie, no es
sorprendente que los pacientes con obesidad tuvieran mas probabilidades de verse
afectados por hipertensién y diabetes tipo 2 que los pacientes con sobrepeso y los de
peso normal. Sin embargo, el presente estudio no mostré que la obesidad, aumentara de
forma independientemente el riesgo de muerte, y que este riesgo fuese mayor

independientemente de la presencia de las comorbilidades relacionadas con la obesidad.

En este punto, se define la paradoja de la obesidad como un fenémeno que desafia las
expectativas convencionales sobre los efectos negativos de la obesidad: aunque —como
se ha descrito previamente- la obesidad se asocia generalmente con un mayor riesgo de
enfermedades cronicas, como enfermedades cardiovasculares, diabetes tipo 2, mayor
necesidad de ingreso en UCI y mortalidad, se ha observado en algunos estudios una
aparente paradoja en la que las personas con sobrepeso u obesidad presentan una mejor
supervivencia en ciertas enfermedades (23). Recientemente, han sido publicados los
hallazgos de un estudio donde se evalu6 la presencia de la paradoja de la obesidad en
dos cohortes de pacientes hospitalizados por COVID-19, en dos cohortes prospectivas
multicéntricas en tres instituciones de cuarto nivel. En el analisis multivariado, no se
encontr6 una asociacion significativa entre la obesidad y la necesidad de trasladar a los
pacientes hospitalizados a la UCI y en los pacientes de cuidados intensivos, tampoco se
encontr0 una asociacion significativa entre la obesidad y la mortalidad (24), no

pudiendo confirmar la presencia de la paradoja de la obesidad en este contexto.

Por dltimo, se ha evaluado (con una muestra retrospectiva de 8183 enfermos) la
asociacion entre la obesidad y la mortalidad por COVID-19, asi como la duracién de la
estancia en la UCI, y cdmo estas asociaciones fueron modificadas por grupos de edad

(25): después de ajustar por factores de confusion, se encontré que los pacientes mas



jovenes con obesidad severa tenian un mayor riesgo de mortalidad por COVID-19 en
comparacion con aquellos con peso normal/sobrepeso. En pacientes mayores de 60
afios, la obesidad leve/moderada se asocié con un menor riesgo de mortalidad. En el
grupo de edad inferior a 60 afios, la duracion de la estancia en la UCI para los pacientes
con obesidad severa fue un 35% mayor en comparaciéon con la categoria de peso
normal/sobrepeso, mientras que para los sobrevivientes en la categoria de bajo peso, la

duracién de la estancia en la UCI fue un 51% menor.

Nuestro trabajo presenta algunas limitaciones importantes, como el hecho de que se
haya llevado a cabo en un tnico centro, lo que podria limitar la generalizacion de los
hallazgos a otras poblaciones. También es importante tener en cuenta que los protocolos
y directrices de tratamiento para COVID-19 estaban en constante evolucién durante el
periodo de reclutamiento, lo que podria haber afectado los resultados. Sin embargo, hay
que destacar que el estudio cuenta con una cohorte amplia de pacientes en la unidad de
cuidados intensivos, lo que permite un analisis detallado de los resultados y una mayor

precision estadistica.

Nuestros datos no muestran asociacion entre la obesidad y el riesgo muerte de los
pacientes de cuidados intensivos debido a COVID-19. Tampoco es posible confirmar la

presencia de una paradoja de la obesidad.
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Tablas:

Tabla 1: Principales variables de la cohorte analizada.

Total de
enfermos
n=894
Periodo de tiempo
1%oleada 67 (7.7 %)
2%0oleada 161 (18%)
3%oleada 185 (20.7%)
4°oleada 130 (14.5%)
5%oleada 130 (14.5%)
6° oleada 221 (24%)
Edad (afios), media (DE) 61 (14.6)
Sexo masculino, n (%) 624 (69.8%)
HTA, n(%) 392 (43.8%)
Obesidad, n(%) 146 (16.3%)

Diabético, n (%)

174 (19.5%)

Dislipemia, n (%)

197 (22%)

Fumador, n (%)

266 (29.7%)

Procedencia del ingreso, n (%)
Emergencias/Urgencias hospitalarias
Planta de hospitalizacion

Traslado de centro

101 (11.9%)
548 (64.5%)
200 (23.5%)

Motivo principal de ingreso Insuficiencia respiratoria

aguda

775 (87.7%)

P/F al ingreso en UCI, mmHg,
mediana (p25-p75)

146 (114-187.2)

Necesidad de VMI, n (%)

571 (63.8%)

Terapia decubito prono, n (%)

300 (33.5%)

Empleo de corticoides, n (%)

654 (73.1%)

Dias de VM, Mediana (p25-p75) 9 (5-16)
Estancia UCI (dias), Mediana (p25-p75) 9 (4-17)
Mortalidad a 90 dias, n(%) 130 (14.5%)

P/F: relacion entre la presion arterial de oxigeno y la fraccién inspirada de oxigeno,

CNAF: oxigenoterapia de alto flujo, VM: ventilacion mecanica..




Tabla 2: Comparacién de las caracteristicas clinico-epidemiol6gicas de los enfermos
categorizadas por grupos estudiados.

Grupo de pacientes no Grupo de pacientes p
obesos obesos
n=748 n=146
Periodo de tiempo: <0,05
1%oleada 57 (7.6 %) 10 (6.8 %)
2%0oleada 127 (16.9 %) 34 (23.2 %)
3%oleada 147 (19.6 %) 38 (26 %)
4%oleada 99 (13.2 %) 31 (21.2 %)
5%oleada 122 (16.3 %) 8 (5.4 %)
6° oleada 196 (26.2 %) 25 (17.1 %)
Procedencia 0.48
Emergencias/urgencias 87 (12.3%) 14 (9.7%)
Planta hospitalizacién 449 (63.6%) 99 (68.7%)
Traslado de centro 169 (23.9%) 31 (21.5%)
Comorbilidades
Edad 61 (15) 60 (13) 0,34
(aiios),media(DE)
Sexo masculino, n (%) 537 (71.8%) 87 (59.6%) <0,05
HTA, n(%) 303 (40.5%) 89 (60.9%) <0,05
Diabético, n (%) 129 (17.2%) 45 (30.8%) <0,05
Dislipemia, n (%) 149 (19.9%) 48 (32.8%) <0,05
Fumador, n (%) 213 (28.4%) 53 (36.3%) 0,05
Biomarcadores analizados
CK, (mediana p27-75) | 108.5 (53-291.250) 103 (56.25-250.25) 0.44
Dimero D, 940 706 0.07
(mediana p27-75) (585.5-1798.7) (451-1197.7)
Ferritina, 932 915 0.27
(mediana p27-75) (463-1420) (302-1365)
IL-6 (mediana p27-75) 49.38 (16.72-135) 63 (15.26-125) 0.11
PCR, media (DE) 10.45 (4.5-18.35) 9.05 (3.92-17.2) 0.25
Troponina, 14 13 0.26
(mediana p25-75) (5-45) (6-35.75)
LDH (mediana p27- 377 (296-469) 359.5 (265.25-444.75) 0.56
75)




Tabla 3: Analisis comparativo entre grupos de las principales variables asociadas a la
insuficiencia respiratoria aguda y acciones terapéuticas en UCI.

Grupo de Grupo de p
pacientes no pacientes obesos
obesos n=748 n=146
Motivo de ingreso IRA 640 (86.6%) 135 (93.1%) <0,05
P/F ingreso en UCI, mmHg, 146 142 0.06




Mediana (p25-75) (114-191) (115-176.5)
Empleo previo CNAF, n (%) 403 (53.8%) 82 (56.1%) 0,61
Necesidad de VM, n(%) 475 (63.5%) 96 (65.7%) 0,60
Desarrollo de SDRA 0,14

No SDRA 53 (7.7%) 4 (2.8%)

SDRA leve 85 (12.4%) 16 (11.5%)

SDRA moderado 415 (60.5%) 95 (68.3%)

SDRA grave 132 (19.2%) 24 (17.2%)
Desarrollo TEP, n(%) 32 (4.3%) 8 (5.4%) 0,54

Terapias empleadas

Anticoagulacion profildctica., n(%) 520 (71.8%) 105 (72.9%) 0,79
Antibioterapia empirica, n (%) 544 (75.2%) 114 (79.1%) 0,40
Terapia dectibito prono, n (%) 242 (32.3%) 58 (39.7%) 0,08
Empleo de Remdesivir, n (%) 56 (7.4%) 19 (13%) <0,05
Empleo de corticoides, n (%) 535 (71.5%) 119 (81.5%) <0,05
Empleo de Plasma, n (%) 140 (18.7%) 40 (27.4%) <0,05
Empleo de Tocilizumab, n(%) 148 (19.7%) 39 (26.7%) 0,06
Necesidad de 318 (43%) 69 (47.2%) 0,45
Vasopresores/Inotropicos durante
ingreso en UCI, n(%)
Empleo de TRRC, n(%) 37 (5.1%) 9 (6.2%) 0,78
Realizacion de traqueotomia, n (%) 80 (11%) 21 (14.5%) 0,23

SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo; IRA: insuficiencia respiratoria aguda; P/

F: relacién entre la presion arterial de oxigeno y la fraccién inspirada de oxigeno,

CNAF: oxigenoterapia de alto flujo, VM: ventilacién mecanica; TRRC: terapias de

reemplazo renal continuo

Tabla 4: Principales variables evolutivas analizadas entre los diferentes grupos

categorizados en virtud la obesidad.

Grupo de Grupo de P
pacientes no pacientes
obesos obesos
n=748 n=146
Dias de VM, mediana (p25-p75) 8 (5-16) 9 (4-14) 0.90
Estancia UCI (dias), 9 9 0.75
mediana (p25-p75) (4-16) (5-17)
Estancia Hospitalaria (dias) 17 17 0.43
Mediana (p25-p75) (11-27) (12-28)
Mortalidad 90 dias 120 (16.6%) 19 (13.3%) 0.32

VM: ventilacién mecanica; UCI: unidad de cuidados intensivos.
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