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MENSAJES CLAVE

Algunos estudios han identificado el exceso de peso como factor de riesgo para desarrollar
formas severas de COVID-19. El objetivo de la presente revision fue describir la evidencia
sobre la asociacion entre el exceso de peso y la probabilidad de presentar desenlaces
clinicos adversos en pacientes con COVID-19.

La revision incluyé dieciocho estudios procedentes de Ameérica, Asia 'y Europa.

La poblacion incluida fue heterogénea en cuanto a la edad, personas del sexo masculino,
comorbilidades y prevalencia de exceso de peso. Asimismo, ningun estudio utilizd un
disefio analitico con un grupo de comparacion, sino que en su mayoria fueron cohortes de
pacientes seguidos en forma prospectiva o retrospectiva. Por estas razones, los hallazgos
deben ser tomados con cautela.

El sobrepeso podria estar asociado a un mayor riesgo de contraer COVID-19 y de
hospitalizacion, pero no se ha encontrado asociacién con desenlaces como enfermedad
severa, necesidad de ventilacion mecéanica, ingreso a UCI y mortalidad.

La obesidad estaria asociada a un mayor riesgo de enfermar por COVID-19 y de
hospitalizacion.

Los niveles méas severos de obesidad se asociaron con un mayor riesgo de necesidad de
ventilacién mecanica (IMC > 35, IMC > 40) y de ingreso a UCI (IMC > 40). Sin embargo,
no se observo claramente una asociacion con el incremento de la mortalidad.

La evidencia disponible sugiere que los niveles méas severos de obesidad estan asociados

con una mala evolucion clinica de los pacientes con COVID-19.
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RESUMEN EJECUTIVO

ANTECEDENTES.

Los coronavirus son una familia de virus causantes de enfermedades respiratorias, digestivas y
del sistema nervioso en humanos y animales. A fines de 2019, se identifico en la provincia de
Wuhan, China una cepa de coronavirus nunca antes encontrada en humanos, la cual recibio el
nombre de SARS-CoV-2. La infeccion por SARS-CoV-2 se ha extendido a mas de 212 paises
y fue declarada como pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud. En nuestro pais, se
ha reportado 251 338 casos y un total de 7 861 fallecidos. Un nUmero creciente de
investigaciones ha relacionado la obesidad con una mayor probabilidad de enfermar y morir
por COVID-19. En nuestro pais, un 60% de personas mayores de 15 afios presentan sobrepeso
u obesidad, por lo cual resulta necesario investigar el rol del exceso de peso como un factor

prondstico de riesgo independiente en pacientes con COVID-19.

OBJETIVO

Describir la evidencia cientifica publicada respecto al exceso de peso como factor prondstico

en pacientes con COVID-19.

METODO

Busqueda electronica de estudios publicados en idioma espafiol o inglés en Medline (via
PubMed), The Cochrane Library, medRxiv y Google Scholar entre el 01 de diciembre de 2019
(mes donde se report6 los primeros casos de COVID-19 en China) y el 19 de junio de 2020.

RESULTADOS

Se incluyeron 18 estudios desarrollados en diferentes paises de Ameérica (Brasil, Estados
Unidos y México), Europa (Francia, Italia y Reino Unido) y Asia (China y Kuwait). La mayoria
de estudios fueron desarrollados en contextos hospitalarios. Cuatro estudios sub-analizaron
registros nacionales de pacientes hospitalizados y no hospitalizados. La cantidad de sujetos

incluidos en los estudios vari6 grandemente entre 103 y 285 817 pacientes.
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Riesgo de contraer COVID-19

Los hallazgos fueron consistentes en mostrar un incremento significativo del riesgo de contraer
COVID-19 en personas con sobrepeso (44% a 45% mas alto, en comparacion con personas con
peso normal) y en personas con obesidad (entre 1.7 y 6.9 veces el riesgo, en comparacion con
personas con peso normal o sin obesidad). Asimismo, el incremento en una unidad de IMC

aumento en un 2% el riesgo de la probabilidad de contraer COVID-19.

Necesidad de hospitalizacion

El sobrepeso incremento el riesgo de necesidad de hospitalizacion por COVID-19 entre un 26%
y 32%, en comparacion con sujetos con peso normal. La probabilidad de requerir
hospitalizacién fue significativamente mas alta en sujetos obesos en comparacion con sujetos
con peso normal, observandose una relacion directamente proporcional al grado de severidad
de la obesidad (odds ratio [OR] rango: 1.37 a 2.04).

Progresion a enfermedad severa

En sujetos con sobrepeso no se observo un incremento significativo del riesgo de progresion a
enfermedad severa, en comparacion con personas con un peso normal. Los estudios que
evaluaron este desenlace en sujetos con obesidad mostraron resultados mixtos, con un
incremento significativo del riesgo en dos estudios (OR entre 1.95 a 3.4), mientras que un
estudio solo se encontr6 un riesgo significativamente mas alto en sujetos con obesidad de clase
3 (OR: 1.71), pero no en sujetos con obesidad de clase 1-2 (IMC entre 30 y 39.99).

Necesidad de ventilacion mecanica

Un estudio no observd un incremento del riesgo de necesidad de ventilacion mecéanica en
sujetos con sobrepeso, en comparacién con personas con peso normal. Dos estudios reportaron
un riesgo significativamente mas alto solo en aquellos sujetos ubicados en las categorias de
mayor severidad de obesidad (OR entre 3.20 y 7.36).

Admision a Unidad de Cuidados Intensivos

En sujetos con sobrepeso no se observo un incremento significativo del riesgo de admision a
una Unidad de Cuidados Intensivos. En sujetos con obesidad, solo se observé un incremento
del riesgo en aquellos ubicados en las categorias de mayor severidad de obesidad (OR entre
1.31a5.39).
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Mortalidad

En sujetos con sobrepeso no se observo un incremento significativo del riesgo de muerte. En

sujetos con obesidad, los resultados fueron mixtos, dos estudios reportaron un incremento

significativo del riesgo de muerte en personas obesas (OR entre 1.28 a 3.04), mientras que tres

estudios no observaron diferencias en el riesgo de muerte, en comparacion con sujetos con peso

normal o sin obesidad.

CONCLUSIONES

La revision incluy6 18 estudios procedentes de diferentes paises de América, Asia y
Europa. La poblacion de los estudios fue heterogénea en cuanto al promedio de edad,
personas del sexo masculino, comorbilidades y proporcion de personas con sobrepeso
y obesidad.

Los hallazgos muestran un incremento significativo del riesgo de contraer COVID-19
y requerir hospitalizacion en personas con sobrepeso u obesidad, en comparacion con
personas con peso normal.

En personas con sobrepeso, no se observd un incremento del riesgo para otros
desenlaces relacionados con la progresion de la enfermedad, como progresion a
enfermedad severa, necesidad de ventilacién mecanica o admision a UCI. En personas
con obesidad, solo se observd una tendencia a un incremento del riesgo en aquellas
ubicadas en las categorias de mayor severidad de la obesidad.

La mortalidad por COVID-19 fue similar entre personas con sobrepeso y personas con
peso normal. Los resultados en personas con obesidad no fueron consistentes, dos
estudios observaron un riesgo significativamente mas alto, mientras que en otros tres
estudios no se observaron diferencias significativas.

Cabe mencionar que aungue solo se incluyd estudios que evaluaran el riesgo del
sobrepeso y obesidad sobre diferentes desenlaces prondsticos de COVID-19 utilizando
modelos multivariados ajustados por factores de confusién, los ajustes del modelo
variaron grandemente y en la mayoria de estudios no se tuvo en cuenta el tipo de

tratamiento recibido por los pacientes.

PALABRAS CLAVES: Infecciones por Coronavirus, Sobrepeso, Obesidad, Factores de

Riesgo.
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l. INTRODUCCION

Los coronavirus son una familia de virus de ARN monocatenario, envueltos, de sentido
positivo, causantes de enfermedades respiratorias, digestivas, y del sistema nervioso en
humanos y animales (1,2), responsables de dos epidemias mundiales de enfermedades
infecciosas respiratorias graves en los Gltimos 20 afios: el sindrome respiratorio agudo severo
(SARS) de 2002 a 2003 y el sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS) en 2012 (2).

A finales del afio 2019, en la provincia de Wuhan, China se identifico una cepa de coronavirus
no encontrada antes en humanos, denominada como 2019-nCoV y posteriormente nombrada
oficialmente como SARS-CoV-2, causante de la enfermedad por el coronavirus 2019 (COVID-
19) (1-3). Esta enfermedad fue declarada como pandemia por la Organizacion Mundial de la
Salud en marzo de 2020 (4), habiéndose extendido a 212 paises Yy territorios, reportando mas
de 8 millones de casos y 462 088 muertes (5). En nuestro pais, se han reportado hasta el 20 de

junio de 2020, 251 338 casos (=60% casos en la region de Lima) y un total de 7 861 fallecidos
(6).

El espectro de la enfermedad es amplio e incluye cuadros leves y autolimitados hasta neumonia
atipica severa y progresiva, falla multiorganica y muerte (7,8). Investigaciones iniciales
identificaron poblaciones particularmente propensas a desarrollar formas mas severas de la
enfermedad y tener un mayor riesgo de muerte, como personas de mayor edad, diabéticos, o
con enfermedades cardiovasculares, respiratorias o renales. En la actualidad, un ndmero
creciente de investigaciones ha relacionado la obesidad con una mayor probabilidad de
enfermar y morir por COVID-19 (9). Los mecanismos por los cuales la obesidad constituye un
factor de riesgo para desarrollar formas severas de COVID-19, se atribuyen a una disminucién
de la funcion pulmonar, modificaciones en la microbiota, incremento de sustancias

proinflamatorias, y alteraciones en la respuesta inmune (9,10).

En nuestro pais, un 60% de personas mayores de 15 afios presentan sobrepeso u obesidad (11),
por lo cual resulta necesario investigar el rol del exceso de peso como un factor prondstico de

riesgo independiente en pacientes con COVID-19.
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1. OBJETIVO

Describir la evidencia cientifica publicada respecto al exceso de peso como factor pronostico

en pacientes con COVID-19.

I, METODO

3.1 Formulacion de pregunta PICO

¢El sobrepeso y obesidad constituyen un factor prondstico en personas con diagnostico
confirmado de COVID-19?

Tabla 1. Pregunta PICO

Poblacion Pacientes con diagndstico confirmado de COVID-19

Exposicion Exceso de peso (sobrepeso u obesidad)

Comparacion No presentar exceso de peso

Riesgo de contraer COVID-19

Necesidad de hospitalizacion

Progresion a enfermedad severa

Admisién a Unidad de Cuidados Intensivos
Necesidad de ventilacién mecéanica
Mortalidad

Desenlaces

3.2 Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusién
e Tipos de estudio: Estudios observacionales: casos y controles o estudios de cohortes.
e Pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19.
e Estudios que reporten desenlaces expresados como medidas de riesgo: odds ratio, riesgo
relativo o hazard ratio.
e Estudios con una definicion clara de sobrepeso u obesidad.
e Estudios que evallen el exceso de peso (sobrepeso u obesidad) como factor prondstico

utilizando modelos de regresion ajustados por variables de confusion.
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Criterios de exclusion
e Articulos de revision, editoriales, cartas al editor, articulos de opinion o resimenes de
congresos.
e Estudios in vitro o en modelos animales.
e Estudios basados en simulacion estadistica o uso de muestras artificiales.

e Estudios con menos de 10 pacientes con sobrepeso u obesidad.

3.3 Estrategia de busqueda

Se realiz6 una busqueda electronica de estudios publicados en idioma espafiol o inglés en
Medline (via PubMed), The Cochrane Library, medRxiv (un servidor de distribucion de
manuscritos ain no publicados, sin certificacion de revision por pares) y Google Scholar. La
fecha de busqueda correspondié al periodo comprendido entre el 01 de diciembre de 2019 (mes
donde se reportd los primeros casos de COVID-19 en China) hasta el 19 de junio de 2020.
Asimismo, con la finalidad de recuperar cualquier referencia adicional relevante, se verifico la
inclusion de todos los estudios identificados en revisiones sistematicas identificadas. La
estrategia de busqueda para las diferentes fuentes de informacion se muestra en el Anexo 1.

34 Seleccidn de evidencia y extraccion de datos

La seleccion de estudios en las diferentes fuentes de informacion fue desarrollada por un solo
revisor, y consider6 una fase inicial de lectura de titulos y resimenes, seguida de una fase de

lectura a texto completo de las referencias potencialmente relevantes identificadas.

V. RESULTADOS

Se identific6 un total de 369 registros potencialmente relevantes en las diferentes bases de datos
electronicas. Tras la remocion de duplicados, y la lectura de titulos y resumenes fueron
preseleccionadas 47 referencias para lectura a texto completo. Finalmente, se incluyeron 18
estudios (12-29) que cumplieron los criterios de elegibilidad definidos para la presente revision
(Anexos 2y 3).
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4.1. Caracteristicas de los estudios incluidos

Los estudios seleccionados fueron desarrollados en diferentes paises de América (Brasil,
Estados Unidos y México), Europa (Francia, Italia y Reino Unido) y Asia (China y Kuwait).
Un estudio correspondi6 a un disefio de casos y controles (19), siete correspondieron a cohortes
de tipo prospectivo (13,14,16-18,22,25) y diez a cohortes de tipo retrospectivo
(12,15,20,21,23,24,26-29). La mayoria de estudios fueron desarrollados en contextos
hospitalarios. Cuatro estudios sub-analizaron registros nacionales de pacientes hospitalizados y
no hospitalizados (19,20,24,26). La cantidad de sujetos incluidos en los estudios varid
largamente entre 103 y 285 817 pacientes. El detalle de las caracteristicas de los estudios se
describe en el Anexo 4.

4.2.  Caracteristicas de la poblacién de estudio

Las caracteristicas de la poblacion incluida en los estudios variaron grandemente. El porcentaje
de pacientes de sexo masculino en los estudios oscilé entre 42.4% y 81.6%. La proporcion de
sujetos con sobrepeso vario entre 5.6% y 44.1% (nueve estudios no reportaron dicha
informacion). La proporcion de sujetos con obesidad vario entre 16% y 93.7% (dos estudios no
reportaron dicha informacion). Las comorbilidades fueron frecuentes y diversas, con una
importante variabilidad en el nivel de reporte de los estudios. El detalle de las caracteristicas de

la poblacion se describe en el Anexo 5.

4.3.  Principales hallazgos

4.3.1. Riesgo de contraer COVID-19

Cuatro estudios evaluaron este desenlace (14,19,20,26). Los hallazgos fueron consistentes en
mostrar un incremento significativo del riesgo de contraer COVID-19 en personas con
sobrepeso (44% a 45% mas alto, en comparacion con personas con peso normal) (14,20) y en
personas con obesidad (entre 1.7 y 6.9 veces el riesgo, en comparacion con personas con peso
normal o sin obesidad) (14,19,20). Asimismo, el incremento en una unidad de IMC aument6 en
un 2% el riesgo de la probabilidad de contraer COVID-19 (26).
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4.3.2. Necesidad de hospitalizacion

Dos estudios evaluaron este desenlace (18,22). EI sobrepeso incremento el riesgo de necesidad
de hospitalizacion por COVID-19 entre un 26% y 32%, en comparacion con sujetos con peso
normal (18,22). La probabilidad de requerir hospitalizacion fue significativamente mas alta en
sujetos obesos en comparacion con sujetos con peso normal, observandose una relacion
directamente proporcional al grado de severidad de la obesidad (odds ratio [OR] rango: 1.37 a
2.04) (18,22).

4.3.3. Progresion a enfermedad severa

Cuatro estudios evaluaron este desenlace (13,15,16,25). En sujetos con sobrepeso, no se
observo un incremento significativo del riesgo de progresion a enfermedad severa, en
comparacion con personas con un peso normal (13,25). Los estudios que evaluaron este
desenlace en sujetos con obesidad mostraron resultados mixtos, con un incremento significativo
del riesgo en dos estudios (OR entre 1.95 a 3.4) (13,15), mientras que un estudio (25) solo se
encontrd un riesgo significativamente mas alto en sujetos con obesidad de clase 3 (OR: 1.71),

pero no en sujetos con obesidad de clase 1-2 (IMC entre 30 y 39.99).

4.3.4. Necesidad de ventilacién mecanica

Dos estudios evaluaron este desenlace (28,29). Un estudio no reportdé un incremento
significativo del riesgo de necesidad de ventilacion mecanica en sujetos con sobrepeso, en
comparacion con personas con peso normal (28). Dos estudios (28,29) reportaron un riesgo
significativamente mas alto de requerir ventilacion mecéanica solo en aquellos sujetos ubicados

en las categorias de mayor severidad de obesidad (OR entre 3.20 y 7.36).

4.3.5. Admision a Unidad de Cuidados Intensivos

Cuatro estudios evaluaron este desenlace (12,21,23,29). En sujetos con sobrepeso no se observo
un incremento significativo del riesgo (12,21). En sujetos con obesidad solo se observé un
incremento del riesgo en aquellos ubicados en las categorias de mayor severidad de obesidad
(OR entre 1.31 a 5.39) (12,21,23,29).
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4.3.6. Mortalidad

Cinco estudios evaluaron este desenlace (17,23-25,27). En sujetos con sobrepeso no se observé
un incremento significativo del riesgo de muerte (25,27). En sujetos con obesidad, los
resultados fueron mixtos, dos estudios (17,24) reportaron un incremento significativo del riesgo
de muerte en personas obesas (OR entre 1.28 a 3.04), mientras que tres estudios (23,25,27) no
observaron diferencias en el riesgo de muerte, en comparacion con sujetos con peso normal o

sin obesidad.

V. CONCLUSIONES

e La revision incluyd 18 estudios procedentes de diferentes paises de América, Asia y
Europa. La poblacion de los estudios fue heterogénea en cuanto al promedio de edad,
personas del sexo masculino, comorbilidades y proporcion de personas con sobrepeso
y obesidad.

e Los hallazgos fueron consistentes en mostrar un incremento significativo del riesgo de
contraer COVID-19 y requerir hospitalizacion en personas con sobrepeso u obesidad,
en comparacion con personas con peso normal.

e En personas con sobrepeso, no se observd un incremento del riesgo para otros
desenlaces relacionados con la progresion de la enfermedad, como progresion a
enfermedad severa, necesidad de ventilacion mecénica o admision a UCI. En personas
con obesidad, solo se observé una tendencia a un incremento del riesgo en aquellas
ubicadas en las categorias de mayor severidad de la obesidad.

e La mortalidad por COVID-19 fue similar entre personas con sobrepeso y personas con
peso normal. Los resultados en personas con obesidad no fueron consistentes, dos
estudios observaron un riesgo significativamente mas alto, mientras que en otros tres
estudios no se observaron diferencias significativas.

e Cabe mencionar que aunque solo se incluyd estudios que evaluaran el riesgo del
sobrepeso y obesidad sobre diferentes desenlaces pronésticos de COVID-19 utilizando
modelos multivariados ajustados por factores de confusion, los ajustes del modelo
variaron grandemente y en la mayoria de estudios no se tuvo en cuenta el tipo de

tratamiento recibido por los pacientes.
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ANEXO 1. Estrategia de busqueda

Medline (Pubmed)

N° Consulta Items
4 | Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 [Supplementary 5864
Concept]
#2 | COVID-19 [Supplementary Concept] 7018
#3 | Severe Acute Respiratory Syndrome [mh] 4643
#4 | Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus [mh] 1080
#5 | SARS Virus [mh] 3189
#6 | Coronavirus [mh] 17237
#7 | "2019 novel coronavirus" [tiab] 729
#8 | coronavirus [tiab] 20332
#9 | "corona virus" [tiab] 610
#10 | “sars-coronavirus™ [tiab] 1453
#11 | hcov [tiab] 640
#12 | wuhan [tiab] AND (virus* [tiab] OR viral [tiab]) 932
#13 | coronav™* [tiab] 21487
#14 | covid* [tiab] AND (virus* [tiab] OR viral [tiab]) 4263
#15 | COVID-19 [tiab] 21742
#16 |2019-nCoV [tiab] 831
#17 | ncov* [tiab] 899
#18 | SARS-CoV-2 [tiab] 7095
#19 | MERS-COV [tiab] 1873
#20 |"MERS Cov" [tiab] 1873
#21 | SARS-CoV [tiab] 9523
#22 |"SARS Cov" [tiab] 9523
#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR
#23 |#11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 43262
OR #20 OR #21 OR #22
#24 | Overweight [mh] OR Overweight [tiab] 244385
#25 | Body Mass Index [mh] OR "Body Mass Index" [tiab] OR BMI [tiab] 281881
#26 | Body Weight [mh] OR (Weight [tiab] AND body [tiab]) 633610
#27 | kilograms [tiab] OR kg [tiab] OR pounds [tiab] OR Ib [tiab] 29382
#28 | Obesity [mh] OR Obesity [tiab] 322735
#29 |#24 OR #25 OR #26 OR 27 OR #28 872122
#30 | Risk Factors [mh] OR risk* [tiab] 2488342
#31 | prognostic [tiab] OR severity [tiab] OR associat* [tiab] 4854966
#32 |#30OR#31 6226795
#33 | #23 AND #29 AND #32 250
#34 |#33 AND (English [lang] OR Spanish [lang]) 241
#35 |#34 AND ("2019/12/01"[PDAT] : "2020/06/19"[PDAT]) 189
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The Cochrane Library

ID Search Hits

#1 | MeSH descriptor: [Severe Acute Respiratory Syndrome] explode all trees 137
#2 | MeSH descriptor: [Coronavirus] explode all trees 18
#3 | (2019 novel coronavirus):ti,ab,kw 42
#4 | (coronavirus):ti,ab,kw 359
#5 | ("corona virus™):ti,ab,kw 33
#6 | ("sars-coronavirus"):ti,ab,kw 0
#7 | (hcov):ti,ab,kw 5
#8 | (wuhan and (virus* or viral)):ti,ab,kw 62
#9 | (covid* and (virus* or viral)):ti,ab,kw 237
#10 | (COVID$19):ti,ab,kw 552
#11 | (2019 nCoV):ti,ab,kw 38
#12 | (ncov*):ti,ab,kw 42
#13 | (SARS$CoV$2):ti,ab,kw 26
#14 | (MERS-COV):ti,ab,kw 1
#15 | ("MERS Cov"):ti,ab,kw 1
#16 | (SARS-CoV):ti,ab,kw 27
#17 | (SARS Cov):ti,ab,kw 45
#18 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or 712

#14 or #15 or #16 or #17
#19 | MeSH descriptor: [Overweight] explode all trees 15877
#20 | (Overweight):ti,ab,kw 15899
#21 | MeSH descriptor: [Body Mass Index] explode all trees 9903
#22 | ("Body Mass Index™ or BMI):ti,ab,kw 58537
#23 | MeSH descriptor: [Body Weight] explode all trees 27260
#24 | ("Body Weight"):ti,ab,kw 45497
#25 | (kilograms or kg or pounds or 1b):ti,ab,kw 115955
#26 | MeSH descriptor: [Obesity] explode all trees 13374
#27 | (Obesity):ti,ab,kw 35011
#28 | #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or 27 286657
#29 | MeSH descriptor: [Risk Factors] explode all trees 23894
#30 | (risk*):ti,ab,kw 228055
#31 | (prognostic or severity or associat*):ti,ab,kw 347196
#32 | #29 or #30 or #31 483547
433 #}8 and #28_and_ #32 with Publication Year from 2019 to 2920, _vvith Cochrane 2
Library publication date Between Dec 2019 and Jun 2020, in Trials
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Medrxiv

N° Consulta items
1 "(COVID-19 OR coronavirus) AND (obesity OR overweight OR bmi) AND 146
(risk*)™ and posted between "01 Dec, 2019 and 19 Jun, 2020"
Google Scholar
Consulta items

(COVID-19 OR coronavirus) AND (obesity OR overweight OR bmi) AND (risk*)
Intervalo especifico: 2019-2020 08
Registros totales obtenidos: 2720
Primeros 100 resultados evaluados
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ANEXO 2. Flujograma de seleccion de estudios

369 Registros identificados
Medline/Pubmed: 189
The Cochrane Library: 26
medRxiv: 146
Google Scholar : 08

Identificacién

\4

Elegibles para tamizaje (n= 369) _ Duplicados (n= 38)

l

Titulos y resimenes tamizados . Titulos y resimenes
(n=331) excluidos (n=284)

l

Textos completos evaluados para > Textos completos
elegibilidad (n=47) excluidos (n=29)

|

Estudios incluidos en la revisién
(n=18)

Tamizaje

Elegibilidad

Incluidos
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ANEXO 3. Motivo de exclusion de articulos durante la fase de lectura a texto completo

Articulo excluido Motivo de exclusion
1 | Petrakis et al. (30) Revision narrativa
2 | Sattar et al. (31) No evalla desenlaces de interés
Estudio descriptivo para calcular el nimero de individuos
3 | Clarketal. (32) con riesgo incrementado de COVID-19 en 188 paises
4 | Alberca et al. (10) Revision narrativa sobre mecanismos probables que
' relacionan a la obesidad con el riesgo de COVID-19
5 | Escalera-Antezana et al. (33) No disponible a texto completo
6 | Kassir (34) Editorial
7 | Fineretal. (35) Editorial
. No evalla sobrepeso u obesidad como factor de riesgo de
8 | Peixoto et al. (36) COVID-19
9 | Yatesetal. (37) Carta al editor
No evalla sobrepeso u obesidad como factor de riesgo de
10 | Lemyze et al. (38) COVID-19
11 | Squalli (39) Analms’de determinantes de mortalidad por COVID-19 a
nivel pais
. No evalla sobrepeso u obesidad como factor de riesgo de
12 | Almazeedi et al. (40) COVID-19
. No evalla sobrepeso u obesidad como factor de riesgo de
13 | Reginaetal. (41) COVID-19
14 | Gaoetal. (42) Original breve
15 | Pigoga et al. (43) Rews_lon sistematica. Todo; I_qs estudios primarios fueron
incluidos en la presente revision.
No evalla sobrepeso u obesidad como factor de riesgo de
16 | Huetal. (44) COVID-19
17 | Caussy et al. (45) Carta al editor
18 | Petrilli et al. (46) AnaI|_3|s preliminar, se incluy6 una version posterior del
estudio
19 | Lighter et al. (47) Carta al editor
Solo incluye 10 pacientes con obesidad. No presenta
20 | Huang etal. (48) resultados de obesidad como factor de riesgo.
21 | Bello-Chavolla et al. (49) No informa el punto de corte utilizado para definir obesidad
22 | Ong et al. (50) Carta al editor
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No evalUa el riesgo atribuible a la obesidad en un modelo

23 | Wuetal. (51) multivariado ajustado
Acrticulo de revisién. Los Gnicos dos estudios que evaluaron

24 | Xuetal. (52) el IMC como factor de riesgo de COVID-19 estuvieron
escritos en chino

25 | Yanover et al. (53) No e_valu_a el riesgo atribuible a la obesidad en un modelo
multivariado ajustado
El estudio no define el punto de corte utilizado para definir

26 | Yuetal. (54) “elevado IMC”

27 | Cummings et al. (55) No e_valu_a el riesgo atribuible a la obesidad en un modelo
multivariado ajustado

28 | Tamaray Tahapari (56) Avrticulo de revision

29 | Mason et al. (57) Avrticulo de revision
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ANEXO 4. Caracteristicas de los estudios incluidos

N° Autor, afio Pais Disefio Ambito Realizacion n Desenlaces de interés

1 | Al-Sabah, 2020 (12) Kuwait Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Multicéntrico 727 | Admision a UCI

2 | Cai, 2020 (13) China Cohorte prospectiva | Hospitalario | Un solo centro 383 | Progresion a enfermedad severa

3 | de Lusignan, 2020 (14) Reino Unido Cohorte prospectiva Hospitalario | Un solo centro 3802 | Riesgo de COVID-19

4 | Ebinger, 2020 (15) Estados Unidos | Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Multicéntrico 442 | Progresion a enfermedad severa

5 | Garibaldi, 2020 (16) Estados Unidos | Cohorte prospectiva Hospitalario | Multicéntrico 747 | Progresion a enfermedad severa

6 | Giacomelli, 2020 (17) Italia Cohorte prospectiva Hospitalario | Un solo centro 233 | Mortalidad

7 | Hamer, 2020 (18) Reino Unido Cohorte prospectiva Hospitalario | Multicéntrico 760 | Hospitalizacién

8 | Hernandez, 2020 (19) México Caso-control Mixto Registro nacional | 12304 |Riesgo de COVID-19

9 | Ho, 2020 (20) Reino Unido Cohorte retrospectiva | Mixto Registro nacional |285817 | Riesgo de COVID-19

10 | Kalligeros, 2020 (21) Estados Unidos | Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Un solo centro 103 | Admision a UCI

11 | Khawaja, 2020 (22) Reino Unido Cohorte prospectiva | Hospitalario | Multicéntrico 605 | Hospitalizacion

12 | Kim, 2020 (23) Estados Unidos | Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Multicéntrico 2491 | Admision a UCI, mortalidad

13 | Murillo-Zamora, 2020 (24) | México Cohorte retrospectiva | Mixto Registro nacional | 5393 | Mortalidad

14 | Petrilli, 2020 (25) Estados Unidos | Cohorte prospectiva | Hospitalario | Un solo centro 5279 |Progresion a enfermedad severa, mortalidad
15 | Raisi-Estabragh, 2020 (26) | Reino Unido Cohorte retrospectiva | Mixto Registro nacional | 1326 |Riesgo de COVID-19

16 | Santos, 2020 (27) Brasil Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Multicéntrico 46285 | Mortalidad

17 | Simonnet, 2020 (28) Francia Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Un solo centro 124 | Necesidad de ventilacién mecénica

18 | Suleyman, 2020 (29) Estados Unidos | Cohorte retrospectiva | Hospitalario | Multicéntrico 463 | Admisién a UCI, necesidad de ventilacion mecanica
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ANEXO 5. Caracteristicas de la poblacién de estudio

o . Edad Hombres | Sobrepeso Obesidad .
N Autor, afio Lugar n (afios) (%) (%) (%) Comorbilidades
1 | Al-Sabah, 2020 (12) Kuwait 727 |405(315-52.1) | 81.60% 41.80% 21600 | Diabetes: 23.4%
' ' ' ' ' ' HTA: 20.4%
Diabetes: 5.7%
) HTA: 15.1%
2 | Cai, 2020 (13) China 383 |50 (36-62) 47.80% 29.30% 39.00% |ECV:9.1%
Céncer: 1.3%
EPOC: 8.4%
17" .10
0-17. _13 1% Diabetes: 13.2%
) 18-39: 17-5% HTA: 28.8%
3 | de Lusignan, 2020 (14) Reino Unido 3802 | 40-64: 34-6% 42.40% 28.80% 2L70% | cRes 549 °
65-74: 14-7% A o
>75: 20+ 1% Cancer 0 inmunocompromiso: 16.8%
Diabetes: 19%
_ HTA: 36%
4 | Ebinger, 2020 (15) Estados Unidos 442  |52.7+19.7 58% NR 16% EPOC o asma previo: 16%
Infarto de miocardio o falla cardiaca
previa: 11%
Diabetes: 31.4%
HTA: 49.3%
. . A . 0,
5 | Garibaldi, 2020 (16) Estados Unidos | 747 |63 (49 - 75) 53.20% NR NR | Cancer 108%
Inmunosuprimidos: 2.6%
ERC: 12.9%
EPOC: 20.2%
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o ~ Edad Hombres | Sobrepeso Obesidad -
N Autor, afio Lugar n (afios) (%) (%) (%) Comorbilidades
18-25: 0.9%
26-35: 6.9%
36-45:9.9%
. . ) 46-55: 15.9%
Giacomelli, 2020 (17 0 0
6 (17) Italia 233 5665 DA% 69.10% NR 16.30% |NR
66—75: 23.6%
76-85: 14.6%
86-95: 4.3%
Diabetes: 7.2%
7 | Hamer, 2020 (18) Reino Unido 760 56.2 + 8.0 50% 41.70% 36.40% |HTA: 60%
ECV: 7.3%
Diabetes: 16.3%
, HTA: 22.1%
8 | Hernandez, 2020 (19) México 12304 |46 (34-57) 51.30% NR 34.70% |ECV:2.4%
EPOC: 2.1%
Inmunosuprimidos: 3%
Diabetes: 9.4%
ECV: 10%
) ) ERC: 0.1%
Ho, 2020 (20 0 0 0
9 (20) Reino Unido 285817 |57.66 +8.49 57.10% 44.10% 34.10% | E05c: 0.59%
Cancer: 9.25%
Asma: 13.82%
Céancer: 8.7%
ERC: 10.6%
. . Diabetes: 36.8%
Kalligeros, 2020 (21 - 0 0 0
10 g (21) Estados Unidos 103 60 (50-72) 61.20% 33.90% 4750% | oy 24 206
HTA: 64%
Enfermedad pulmonar: 19.4%
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o ~ Edad Hombres | Sobrepeso Obesidad -
N Autor, afo Lugar n (afios) (%) (%) (%) Comorbilidades
Diabetes: 10%
Enfermedad cardiaca isquémica: 15%
. . 0
11 | Khawaja, 2020 (22) Reino Unido 605 |68.7+838 57.00% | 4300% | 2300% |9
EPOC: 9%
Asma: 18%
ACV: 5%
Diabetes: 32.9%
ECV: 34.6%
) HTA: 57.4%
12 | Kim, 2020 (23) Estados Unidos 154 |62 (50-75) 53.20% NR 49.70% | Enfermedad pulmonar crénica: 30.1%
Enfermedad neuroldgica: 22.1%
Enfermedad renal: 15.5%
Inmunosupresién: 10.6%
- : 5
18-29: 4.3% Dlabgtes. 301.1/0
: N 30-44: 20.6% HTA: 36.0%
13 | Murillo-Zamora, 2020 (24) | México 5393 e 63.60% NR 22.20% | Asma: 2.7%
45-59: 38.6% EPOC: 7.1%
60 a +: 36.5% it
. ERC: 5.5%
- : 5
19-44° 35% Dlabt'ates. 22.6%
. ECV:52.1%
- 45-54: 17.1% HTA: 42,70
14 | Petrilli, 2020 (25) Estados Unidos 5279 | 55-64:19.3% 49.50% 33.50% 35.30% e 70 ,
' Enfermedad pulmonar: 14.9%
65-74: 15.1% , .5 20
75 0 mas: 13.5% Cancer: 7.6%
B ERC: 12.3%
o Diabetes: 16.4%
15 | Raisi-Estabragh, 2020 (26) | Reino Unido 1326 |68.11+9.23 52.50% NR NR HTA: 47.1%
Infarto de miocardio previo: 7.2%%
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N° Autor, afio Lugar n (E\gs(sj) Ho(rg}gres Sob(:;zp))eso Obg;')‘;ad Comorbilidades
Cardiopatia: 66.6%
. 0
Hasta 50: 34.9% gisargi'ti_“gz 2o
16 | Santos, 2020 (27) Brasil 46285 |51-67:32.1% 57.30% 5.60% 93.70% A
o Neumopatia: 10.8%
68 a mas: 33% L
Inmunodepresion: 9%
Enfermedad renal: 12.1%
) Diabetes: 23%
17 | Simonnet, 2020 (28) Francia 124 |60 (51-70) 73% NR 75.80% | Hipertension: 49%
Dislipidemia: 28%
Diabetes: 38.4%
Enfermedad coronaria arterial: 12.7%
HTA: 63.7%
18 | Suleyman, 2020 (29) Estados Unidos 463 |57.5+16.8 44.10% NR 57.60% |EPOC: 10.6%

Cancer: 10.6%
ERC: 39.3%

Asma: 15.8%
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ANEXO 6. Resumen de hallazgos

6.1. Riesgo de contraer COVID-19

N° Autor, afio Pru? b_a Ajustes del modelo Referencia Sobrepeso Obesidad
estadistica
L, Edad, sexo, raza, nivel
. Regresion ! R ~
de Lusignan, o socioecondmico, tamarfio del Peso . os- . of-
1 2020 (14) Ioglstlga hogar, tabaguismo, gestacién, normal OR: 1.45 (IC 95%: 1.20 a 1.80) OR: 1.74 (1C 95%: 1.36 a 2.20)
multivariada -
comorbilidades
. Regresion o .
Hernandez, o Edad, sexo, hospitalizacion, Sin . os- .
2 2020 (19) Ioglstlga tabaquismo, comorbilidades obesidad No reportado OR: 6.92 (IC 95%: 5.54 a 8.65); p<0.0001
multivariada
3 | Ho, 2020 (20) Regg"i;‘;‘:} 9€ | Egad, sexo, etnia, deprivacion nzfr?:;I OR: 1.44 (IC 95%: 1.08 a 1.92); p=0,01 | OR: 1.97 (IC 95%: 1.46 a 2.65); p=0,0001
- Edad, sexo, etnia, diabetes,
Raisi- Regresién de | hipertension, colesterol alto Incremento
1 L - 0 - - =
4 | Estabragh, Poisson infarto de miocardio previo, de 1 kg/m2 OR:1.02 (1C 95%: 1.01 2 1.03); p=0,0015
2020 (26) .
tabaquismo

Resultados en negritas indican un incremento significativo del riesgo en comparacion a la categoria de referencia.

Valores definidos en funcién al puntaje de indice de masa corporal (IMC). Peso normal <25; Sobrepeso: 25 a 25.99; Obesidad: >30
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6.2. Necesidad de hospitalizacién

Prueba

enfermedad cardiaca
isquémica, ACV, EPOC

N° Autor, afio oo Ajustes del modelo Referencia Sobrepeso Obesidad
estadistica
Y 2020 Regresion Edad, sexo, educacién, etnia, Peso
1 amer, logistica diabetes, hipertension y OR: 1.32 (IC 95%: 1.09 a 1.60) OR: 1.97 (IC 95%: 1.61 a 2.42)
(18) I - normal
multivariada | enfermedades cardiovasculares
Edad, sexo, etnia, educacion,
deprivacion, presion arterial Clase 1
. Regresion o ' . OR: 1.37 (IC 95%: 1.06 a 1.76); p=0.016
p | Khawaja, 2020 |y oicticq | diastolica, alcohol, tabaquismo, | Peso oo o0 9504 1,01 8 1.56): p=0.037
(22) L hipertension, diuréticos de asa, normal
multivariada Clase 2

OR: 2.04 (IC 95%: 1.50 a 2.77); p<0.001

Resultados en negritas indican un incremento significativo del riesgo en comparacion a la categoria de referencia.

Valores definidos en funcion al puntaje de indice de masa corporal (IMC). Peso normal <25; Sobrepeso: 25 a 25.99; Obesidad: >30; Obesidad clase 1: 30 a 34.99;
Obesidad clase 2: 35 a 39.99
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6.3. Progresion a enfermedad severa

N° Autor, afio Prugb_a Ajustes del modelo Referencia Sobrepeso Obesidad
estadistica
. Edad, sexo, dias hasta la Peso
Regresion hospitalizacion, comorbilidades normal
1 |Cai, 2020 (13) logistica . ' ' ) OR: 1.84 (IC 95%: 0.99 a 3.43); p=0.05 | OR: 3.40 (IC 95%0: 1.40 a 8.26); p=0.007
— medicamento usado para el (IMC: 18.5
multivariada -
tratamiento a23.9)
Modelo de
Garibaldi, 2020 riesgo Incremento ) o- ]
2 (16) proporcional de No es claro de 5 kg/m2 HR: 1.19 (IC 95%: 1.11 a 1.28); p<0.05
Cox
Caracteristicas personales y Obesidad Clase 1-2
-7 . 0 . . =
Petrilli, 2020 Regresfmn comorbilidades, signos vitales de Peso ) ) L OR: 1.11(IC 95%: 0852 1.5); p=0.65
3 logistica . . OR: 0.94 (IC 95%: 0.73 a 1.2); p=0.65
(25) - admision y estudios de normal .
multivariada laboratorio Obesidad Clase 3
' OR: 1.71 (IC 95%: 1.10 a 2.7); p=0.02
. Regresion Edad, sexo, raza, diabetes,
4 Ebinger, 2020 logistica puntaje de comorbilidades de N_o No reportado OR: 1.95 (IC 95%: 1.11 a 3.42); p=0.021
(15) L . obesidad
multivariada Elixhauser

Resultados en negritas indican un incremento significativo del riesgo en comparacion a la categoria de referencia.

Valores definidos en funcion al puntaje de indice de masa corporal (IMC). Peso normal <25; Sobrepeso: 25 a 25.99; Obesidad: >30; Obesidad clase 1: 30 a 34.99;
Obesidad clase 2: 35 a 39.99; Obesidad clase 3: > 40
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6.4. Necesidad de ventilacion mecanica

Prueba

N° Autor, afo estadistica Ajustes del modelo Referencia Sobrepeso Obesidad
. Regresion La.se L of L
1 Simonnet, logistica Edad, diabetes, hipertension Peso OR: 1.69 (IC 95%: 0.52 a 5.48); p=0.22 OR: 3.45 (IC 95%: 0.83 2 14.31); p=048
2020 (28) multivariada normal Clase 2-3
OR: 7.36 (IC 95%: 1.63 a 33.14); p=0.021
Edad, sexo, fiebre, disnea, dolor de
cabeza, diabetes, hipertension,
enfermedad renal cronica, cancer,
Regresion | saturacién de oxigeno, frecuencia Sin
2 Suleyman, logistica respiratoria, infiltrado pulmonar obesidad | No reportado Clase 3
2020 (29) o> i ' ) RR: 3.20 (IC 95%: 1.7 a 6.0); p<0.001
multivariada | bilateral, valores de laboratorio, severa
complicaciones, tratamiento
empleado, duracién de la estancia
hospitalaria

Resultados en negritas indican un incremento significativo del riesgo en comparacion a la categoria de referencia.

Valores definidos en funcion al puntaje de indice de masa corporal (IMC). Peso normal <25; Sobrepeso: 25 a 25.99; Obesidad: >30; Obesidad clase 1: 30 a 34.99;
Obesidad clase 2: 35 a 39.99; Obesidad clase 3: > 40
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6.5. Admision a Unidad de Cuidados Intensivos

Prueba

estancia hospitalaria

N° | Autor, afio o Ajustes del modelo Referencia Sobrepeso Obesidad
estadistica
Clase 1
Regresion OR: 2.7 (IC 95%: 1.17 a 6.20); p=0.019
Al-Sabah, P Peso ) o L Clase 2
1 2020 (12) Iog.|3|t|.ca Edad, sexo normal OR: 1.91 (IC 95%: 0.94 a 3.84); p=0.07 OR: 161 (IC 95%: 0.50 2 5.15): p=0.42
multivariada
Clase 3
OR: 3.95 (IC 95%: 1.00 a 15.00); p=0.04
Regresion Clase 1
H . 0/n" s n=
o | Kalligeros, |y icitica | Edad, sexo, raza PesO 1 5. 227 (IC 95%: 059 a 8.83); p=025 | 2R 2:65 (IC 95%:0.64210.95); p=0.17
2020 (21) multivariada normal Clase 2
OR:5.39 (IC 95%: 1.13 a 25.64); p=0.034
Edad, sexo, raza/etnia, tabaquismo, HTA,
Modelo . L
Lineal diabetes, enfermedad pulmonar cronica,
g |KIm 2020 | oo oratizado | ECV: enfermedad neurologica, ERC, SIn N reportado RR: 1.31 (IC 95%: 1.16 a 1.47)
(23) . inmunosupresion, trastornos obesidad
Poisson Log- P
- hematoldgicos y enfermedad
lineal o .
reumatolégica o autoinmune.
Edad, sexo, diabetes, HTA, ERC, céncer,
o (S | e | respratora valores é aboratorio, | abesidad | No reportaco Obesig clgse I
2020 (29) gistti piratoria, . ’ P RR: 2.00 (IC 95%: 1.4 a 3.6); p=0.02
multivariada | complicaciones, tratamiento empleado, severa

Resultados en negritas indican un incremento significativo del riesgo en comparacion a la categoria de referencia.

Valores definidos en funcién al puntaje de indice de masa corporal (IMC). Peso normal <25; Sobrepeso: 25 a 25.99; Obesidad: >30; Obesidad clase 1: 30 a 34.99;
Obesidad clase 2: 35 a 39.99; Obesidad clase 3: > 40
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6.6. Mortalidad

N° | Autor, afio | Prueba estadistica Ajustes del modelo Referencia Sobrepeso Obesidad
_ _ Modelo de riesgo Edad,_ sexo, tratamiento hipertensiyo,
1 Giacomelli, ronorcional de severidad de la enfermedad, anemia, No No reportado OR: 3.04 (IC 95%: 1.42 a 6.49);
2020 (17) prop c conteo de linfocitos, dimero D, proteina obesidad P p=0.004
X C reactiva, creatinina, creatina kinasa
Edad, sexo, raza/etnia, tabaquismo, HTA,
Kim. 2020 Modelo Lineal | diabetes, enfermedad pulmonar crénica, No
2 ' Generalizado ECV, enfermedad neuroldgica, renal, . No reportado RR: 1.09 (IC 95%: 0.92 a 1.30)
(23) PO . . . obesidad
oisson Log-lineal | reumatolégica o autoinmune
inmunosupresion
. Edad, sexo, inicio de hospitalizacion,
Murillo- Rgg;ersr:gg::g gé)x severidad de la enfermedad a la admision, No
3 | Zamora, riesgos necesidad de ventilacion mecanica, obesidad No reportado HR: 1.28 (IC 95%: 1.15 a 1.43)
2020 (24) - hipertension, diabetes, asma, EPOC,
proporcionales 2
enfermedad renal cronica
Caracteristicas personales y Obesidad Clase 1-2
4 Petrilli, Regresion logisitica o . ; Peso OR: 1.01 (IC 95%: 0.82a1.25); |OR:1.08 (IC 95%: 0.87 a 1.36); p=0.48
- comorbilidades, signos vitales de _ .
2020 (25) multivariada admision y estudios de laboratorio normal |p=0.94 Obesidad Clase 3
' OR: 1.45 (IC 95%: 0.99 a 2.13); p=0.05
Obesidad Clase 1
Regresién de Cox OR: 1.00 (IC 95%: 0.47 a 2.12); p=0.99
5 Santos, con modelo de No es claro Peso OR: 1.18 (IC 95%: 0.53 a2.61); |Obesidad Clase 2
2020 (27) riesgos normal | p=0.675 OR: 1.16 (IC 95%: 0.54 a 2.45); p=0.706
proporcionales Obesidad Clase 3
OR: 1.27 (IC 95%: 0.59 a 2.70); p=0.539

Resultados en negritas indican un incremento significativo del riesgo en comparacion a la categoria de referencia.

Valores definidos en funcién al puntaje de indice de masa corporal (IMC). Peso normal <25; Sobrepeso: 25 a 25.99; Obesidad: >30; Obesidad clase 1: 30 a 34.99;
Obesidad clase 2: 35 a 39.99; Obesidad clase 3: > 40
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