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Introduccién: la exposicién a particulas PM, . y PM, , se ha asociado con gravedad
en COVID-19. Nuestro objetivo fue identificar la asociaciéon de la gravedad de la en-
fermedad COVID-19 con exposicion aguda a contaminacion segun el lugar de resi-
dencia.

Métodos: estudio transversal, retrospectivo de 89 pacientes COVID-19 en el Institu-
to Nacional de Enfermedades Respiratorias "Ismael Cosio Villegas", durante marzo-
mayo de 2020. Se evaluaron concentraciones de contaminantes ambientales (PM,
PM,,, NO, y O,). Se implementd un modelo de regresién logistica para la probabili-
dad del efecto de la exposicion aguda sobre la gravedad de COVID-19.
Resultados: la exposicién a PM, .y O, tuvo efectos negativos en la gravedad del
cuadro pulmonar. La exposicién a O, > 0.05 ppm se asocié con mayor afectacién pa-
renquimatosa (p <0.05). La exposicién a concentraciones atmosféricas de PM, . in-
crementan en 1.10 la probabilidad de agravar (p 0.04).

Conclusion: la evidencia sugiere relacion de la exposiciéon aguda a contaminantes
ambientales con la severidad de COVID-19.
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Abstract

Introduction: exposure to PM, , and PM,,
particles has been associated with severi-
ty in COVID-19. Our objective was to iden-
tify the association of the severity of the
COVID-19 disease with acute exposure to
contamination according to the place of
residence.

Methods: retrospective cross-sectional
study of 89 COVID-19 patients at the "Is-
mael Cosio Villegas" National Institute of
Respiratory Diseases, during March-May
2020. Concentrations of environmental
pollutants (PM,, PM,;, NO, and O,) were
evaluated. A logistic regression model was
implemented for the probability of the ef-
fect of acute exposure on COVID-19 sever-
ity and acute exposure.

Results: the exposure to PM,  and O, of
seriously ill patients was higher compared
to the mild ones. Exposure to O, > 0.05 ppm
and O, < 0.05 ppm was associated with
lung disease (p <0.05). PM, . concentra-
tions increase the probability of aggrava-
tion (p 0.04).

Conclusion: the evidence suggests a re-
lationship between exposure to PM, . and
severity of COVID-19.

Keywords: COVID-19, pollution, severity, pneumonia.

Introduccidon

La COVID-19 se ha convertido en un problema de sa-
lud publica mundial. Conforme avanza la evidencia se
documentan mds factores asociados a peores des-
enlaces de la enfermedad. Actualmente, se conocen
condiciones de salud que predisponen a formas criti-
cas y muerte en COVID-19 como son la diabetes me-
llitus, obesidad, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), hipertension arterial sistémica (HAS)
y cdncer,! sin embargo también se ha estudiado el pa-
pel potencial que puede tener la poluciéon ambiental
en formas criticas de la enfermedad en pacientes sin
comorbilidades.

La hipdtesis de que la contaminacidn del aire, re-
sultante de una combinacién de factores meteo-
rolégicos, el nivel de industrializacion, la topogra-
fia regional y la cantidad de emisiones, entre otros,
puede actuar como portador de la infeccién o fac-
tor de agravamiento del impacto en la salud de la
enfermedad COVID-19 es cada vez mds plausible.
Existen estudios recientes en los que los resultados de
tal asociacion sugieren que la contaminacion ambien-
tal puede favorecer la difusién del virus SARS CoV?2
en ciudades con altos niveles de polucidn y asi gene-
rar un mayor nimero de personas infectadas y poten-
ciales muertes relacionadas a esta enfermedad.?

En México, ya existen estudios que indican la pre-
sencia de la asociacién entre la exposicién a PM,
(a corto y largo plazo) y muerte por COVID-19, aun-
que es sabido que el deceso de pacientes infectados
por SARS CoV2 puede obedecer a multiples causas.
Por esta razon, se planted la necesidad de identificar
la existencia de asociacion con la exposicion aguda
a material particulado (PM, , PM, ), gases O, y NO,,
con la gravedad de afectacion parenquimatosa y de
enfermedad COVID-19, considerando el lugar de resi-
dencia del enfermo.

Metodologia

Diseno y drea de estudio

Estudio epidemioldgico, transversal, retrospectivo.
Nuestra drea de estudio abarcé 13 de las 16 alcal-
dias pertenecientes a la Ciudad de México (CDMX),
dividida en 5 regiones: Noreste (Azcapotzalco y Mi-
guel Hidalgo), Suroeste (Alvaro Obregén, Coyoacdn,
La Magdalena Contreras y Tlalpan), Centro (Benito
Judrez, Cuauhtémoc, Iztacalco y Venustiano Carran-
za), Noroeste (Gustavo A. Madero) y Sureste (Iztapa-
lapa y Xochimilco). Los registros de las concentracio-
nes medias diarias de las variables contaminantes
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ambientales (PM, ., PM,, NO,, O,, temperatura y hu-
medad relativa del aire) fueron obtenidos de las esta-
ciones de monitoreo de la calidad del aire disponibles
por la Secretaria de Medio Ambiente en la Ciudad de
México.? (Suplementaria 1).

Datos

Poblacién

Se estudiaron 89 pacientes procedentes de la Ciudad

de México, que fueron hospitalizados en el Instituto

Nacional de Enfermedades Respiratorias “Ismael Co-

sio Villegas” (INER), localizado en la CDMX, entre los

dias 18 de marzo de 2020 al 20 de mayo de 2020 con
el diagndstico molecular de SARS CoV?2. Durante las
primeras horas del ingreso presentaban historia clini-
ca completa en cuanto a factores de riesgo, medicidn
de marcadores de inflamacién y registro de domici-
lio. Las formas de COVID-19 fueron clasificadas por
médicos especialistas en neumologia del propio ins-

tituto, una vez analizados los estudios paraclinicos y

la extensidn de la afectacidn parenquimatosa por in-

feccidén por SARS CoV2 (Suplementaria 2) de acuerdo
con los criterios internacionales:

e Enfermedad leve: fiebre, tos, dolor de garganta,
malestar general, o dolor de cabeza.

e Enfermedad moderada: fiebre mds disnea severa,
dificultad respiratoria, taquipnea (> 30 respiracio-
nes / min) e hipoxemia (SpO, < 90% en el aire am-
biente).

e Enfermedad grave o critica a los que presentaran
sindrome de dificultad respiratoria, septicemia o
shock séptico.*

Variables

Las variables en estudio fueron clasificadas en ca-
tegdricas y numéricas. Las categdricas relacionadas
con los pacientes se subclasificaron en: antecedentes
patoldgicos personales (hipertensidn-diabetes me-
llitus), sexo (masculino-femenino), factores de riesgo
(tabaquismo [si-no], exposicion a la quema de bioma-
sa intradomiciliaria [si-no]), imdgenes tomogrdficas
(leve-moderada-grave), cuadro clinico (leve-mode-
rado-grave), porcentaje de afeccidon en parénqui-
ma pulmonar (< 50% vs = 50%), localizacion geo-
grdfica (alcaldias-zonas), mortalidad (si-no). El resto
de las variables fueron clasificadas como numéricas:
edad, marcadores de inflamacidn y otros exdmenes
complementarios (niveles de saturaciéon de oxigeno
al ingreso, nimero de linfocitos, niveles de deshidro-
genasa ldctica [DHL], albumina, procalcitonina y di-

mero-D). Los niveles de contaminaciéon ambiental por
PM, ., PM,,
ficados como variables numéricas.

NO,, O, también fueron obtenidos y clasi-

Andlisis estadistico
Utilizamos técnicas de estadistica descriptiva para
explorar, estimar y resumir las variables numéricas
y categodricas. La prueba de Chi-cuadrado permitié
correlacionar los niveles de exposicion de los conta-
minantes (categorizados en dos niveles de exposi-
cién: baja y alta (PM, . [< 25 pg/m?3- = 25 pg/m?3], PM,
[< 50 pg/m?3- = 50 pg/m?], NO, [< 0.016972 ppm - >
0.016972 ppm], O, [< 0.05 ppm = 0.05 ppm]) con el
cuadro clinico, el porcentaje (%) de afeccién del parén-
quima pulmonar, la localizacién geogrdfica y el sexo.
Para la comparacidn de las caracteristicas del cuadro
clinico de los pacientes (recategorizada en dicotémi-
ca: leve=leve y moderada + grave=moderada-grave)
expuestos a los diferentes niveles de contaminacion
atmosférica utilizamos la prueba Mann Whitney. La
correlacién entre los niveles de contaminacién am-
biental y los marcadores de inflamacidn, asi como los
exdmenes complementarios, fue verificada por la téc-
nica de Spearman.®

Posteriormente, fue implementado un modelo de
regresion logistica para conocer la probabilidad del
efecto que tenian las variables predictoras sobre la
gravedad del cuadro clinico de la COVID-19. Estas
variables predictoras fueron organizadas en 3 gru-
pos: sociodemogrdficas (edad, sexo), antecedentes
patoldgicos personales y factores de riesgo (taba-
quismo, indice de masa corporal, exposicidn a la que-
ma de biomasa) y factores ambientales (PM, ., PM
0,, NO,, temperatura y humedad relativa del aire). La
introduccién de predictores en el modelo se realizé de
forma jerarquizada en el mismo orden descrito, con
entrada y salida de las variables paso a paso. El ajus-
te del modelo considerd el criterio de Akaike (AIC); el
andlisis correspondiente a la sensibilidad del mode-
lo final también fue realizado. Se establecié un nivel
de significancia del 5% para las pruebas estadisticas.
Para el manejo, andlisis y representacion grafica de
los datos se utiliza GraphPad Prism (version 8.0) y R
(version 4.0.5).

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica
en Investigacidn del Instituto Nacional de Enfermeda-
des Respiratorias (C44-20).
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Resultados

Caracteristicas de los pacientes

Los 89 pacientes se clasificaron de acuerdo a su lo-
calizacién de residencia dentro de cinco zonas esta-
blecidas, 36 (40,4%) eran residentes del Suroeste, 35
(39%) del Sureste, 11 (12%) del Centro, 5 (5%) del No-
restey 2 (2%) del noroeste de la Ciudad de México, la
mayoria de los pacientes estudiados provenian de las
alcaldias de Tlalpan e Iztapalapa (Suplementaria 3),
67 (75,3%) fueron hombres y 22 (24,7%) mujeres, la
mediana de edad fue de 48 anos (IQR 38-56). Las co-
morbilidades mds frecuentes fueron diabetes (20%),
hipertension arterial sistémica (20%) y tabaquismo
(34,8%). De acuerdo con los sintomas y signos, se cla-
sificaron respecto a su gravedad en: 39 (43,8%) pa-
cientes con enfermedad leve, 21 (26,6%) pacientes
con enfermedad moderada y 29 (32%) pacientes con
enfermedad grave o critica. Se reportaron 41 (46%)
muertes durante la hospitalizacidn. El resto de las ca-
racteristicas se muestran por regiones de estudio en
la Tabla 1.

Mayores niveles de PM, .y de O, se encontraron
en pacientes con severidad moderada-grave de la
COVID-19

De acuerdo con la fecha de ingreso a hospitalizacién,
se obtuvieron los registros diarios de los niveles de los
contaminantes del aire en la Ciudad de México. Se ob-

servé que las medias de PM, , fueron de 21.70 pg/m?
(DE 8.8), PM,, de 37.6 pg/m? (DE 16.23), NO, de 0.016
ppm (DE 0.020) y de O, de 0.044 ppm (DE 0.008).
Cabe destacar que se alcanzaron niveles mdximos de
PM, , de 32 ug/m?y PM10 de 62.08 pg/m? (niveles por
encima de los valores medios recomendados por la
Organizacion Mundial de la Salud) (Suplementaria 4).

Se agrupd a los pacientes en casos leves y mode-
rados-graves. Observamos que las medias de ex-
posicién a PM, , de los pacientes con severidad mo-
derada y grave de la COVID-19 presentan mayores
niveles de exposicién a PM, , que las formas clinicas
leves con tendencia a la significancia estadistica gru-
po leves 19.01 pg/m? (IQR 17.32 pg/m3 -22.25 pg/m3)
vs grupo moderado-grave 21.20 ug/m3 (IQR 17.88 pg/
m?3 -29.88 pg/m3) (p 0.0891) (Figura 1a). En cuanto a
los niveles de O,, observamos que de los 29 pacientes
con severidad grave, 9 (31%) sujetos estuvieron ex-
puestos a niveles de O, mayores de 0.05 ppm. Se pre-
sent¢ diferencia significativa en la medicién de O, en-
tre los grupos de la severidad de la enfermedad leve
0.045 ppm (IQR 0.039 ppm -0.048 ppm) vs modera-
do-grave 0.048 ppm (IQR 0.041 ppm-0.051ppm) (Fi-
gura 1c).

Con respecto a los valores de PM_,
mero de sujetos con forma clinica moderada-grave
estuvieron también expuestos a valores por encima
de la media (>50 pg/m?), sin embargo, la diferencia

un mayor nu-

Tabla 1. Caracteristicas clinicas ydemogrificas de la poblacidn de estudio por regidn de procedencia en la Ciudad de Miéxico,

Noreste Suresie Centro Horoeste Suroeste Total
Humero de sujetos 5 (5.6%) 35 (39%) 1 (12.4%) 2(22%) 36 (40%) B (100%)
Edad (afls) 49 (41-52) 475 (37-5T) 40 (4T-56) 56 (S2-60) 45 [37-53) 48 ( 38- 56)
Hafmbres n(%) 4 (B0%%) 2385 %) B (B1.8%) 2 100%) 29 (80.1%) 67 (75.3%)
Diabetess, n (%) 2 (40%) B(22.9%) 1 {01 %) 1(50 %) 6 (16.7%) 18 (20%)
HTA ,n (%) 1 (20%) O (25.7%) 191 %) 1(50 %) & 16. M%) 18 (20%)
Tabaquisma, n (%) 2 [40%) 11 (31.4%) 6 (54 5%) 1 (50 11 (30.8%) 3 (H4.8%)
Biomasa, n (%) 120%) 4(11.4%) 109.1%) 1 (50%%) 3(B.3%) 10 (11.2%)
TG (kgfme ) maischia (IR 289 (28.1-30) 20.7 (38-32) 20 (-3 2065 (28-31) 289 (2531) 20 (W-32)
Saluracidn da 0y % B85 (50-88) T3 (58 7-846) T (TO-81) B3 (B2-84) B E0-84) T8 (51-88)
média (1OR)
Linfocitos x 107 celimm? 05 (0.5-0.8) 0.75 (0.50-1.02) 0.7 {0 6-0.85) ATETET) 09 (DB5-1.3) 0.8 (06-1.02)
media (JOR)
DHL (UL modss (HOR) 44T ([ 214-474) 391 [ 36-577) 450 [ 343-579) 449 [ 435-463.T) 458 (339 6525) | 4375 (R22-602)
Dimerg D mesdia (1OR) 0.53 {0.48-0.96) 1.1(0.78-27) 1.44 (086 -15.7) 166 {158 -1.74) 0.94 {0.66-2.0) 112 (07-2.2)
Clinica de la COVID-18
Lz J(60%) 11 (31.4%) J(2T %) 1 (50%) 21 (58.7%) 35 (42.8%)
Moderada 0 0 (F5.T%) 6 (54.5%) 1 (50%) 5(139%) 21 (26.6%)
Grave (Crilica 2 (40°%) 15 (42.5%) 2118.2%) 0 10 (27 B%) 29 (32%)
Muerte 2 (40%) 20(57.1%) 6 (54 5%) ] 13 (35.1%) 41 (46%)

Aboesiaburas: IMC= indice de muta corporsl, DHL= deshidrogenssa Lictica, HTA= higertenside arterial, MIR = intenabs interguantil 15-75
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Figura 1. Severidad de b COVID-19 del paciente y b medicion de bos niveles de s conta minantes del aiwe al ingreso hospitalaria, Periodo de ingresa hospitalario de
marzo 18,2020 a maye 20,2020, a) Niveles de M. €/m? b) Niveles de PM, , €/m® o) Niveles de 0, ppm. d) Niveles de MO, ppm. Grafice con puntos de dispersicn,
Limeas con medianas @ NI Leves 39, Modeado-grave= 49, prueka U Mann Whithney.,

no fue significativa comparado con la forma clinica
leve 37.68 pg/m?® (IQR 30.75 pg/m?3 -47.26) vs mode-
rada-grave 38.05 pg/m? (IQR 32.5 pg/m?® -53.33 pg/
m?3) (Figura 1b). En cuanto a los niveles de NO,, no se
observé diferencia significativa en la severidad de la
enfermedad, grupo leve 0.017 ppm (IQR 0.016 ppm
-0.019 ppm) vs moderada-grave 0.016 ppm (IQR
0.0135 ppm - 0.018 ppm) (Figura 1d).

Pacientes con afeccién de neumonia > 50% vy
grado de exposicion a niveles de O,

En 65 tomografias de térax, se evalud la afectacidn
del dafio en parénquima pulmonar de acuerdo con
el porcentaje de patrén de vidrio deslustrado (Suple-
mentaria 2) al ingreso hospitalario: 22 pacientes se
clasificaron con afeccién del parénquima pulmonar
menor del 50% y 43 pacientes con afeccién > 50%.
Observamos que los mayores valores medios de ex-
posicién de PM, . y PM,  se presentaron en pacientes
con afeccién del parénquima pulmonar > 50%, sin di-
ferencia significativa, al contrario de la exposicién a
0,, donde se observé mayor afeccién del parénqui-
ma pulmonar en los expuestos a mayores valores me-
dios, siendo significativa la diferencia entre estos gru-
pos (p <0.05) (Figura 2c). Para el NO, no se encontré
diferencia significativa entre el grado de afectacion
del parénquima pulmonar y los niveles de exposicion.
(Figura 2a, 2b, 2d).

No se encontré asociacién entre los niveles de
contaminantes ambientales en agudo y el nivel de
biomarcadores sanguineos como prondsticos en
enfermedad COVID-19

Analizamos los niveles de los contaminantes estudia-
dos y las mediciones de biomarcadores relacionados
con la severidad de la COVID-19. Interesantemente,
observamos una tendencia negativa entre las medi-
ciones de (PM, ., PM, y O,) y la cuenta total de linfo-
citos, es decir, ante el mayor nivel de particulas ex-
puestas en agudo, existe menor cuenta del nimero
de linfocitos en el paciente, sin embargo, no hubo di-
ferencia significativa. Por otra parte, observamos una
tendencia positiva de los contaminantes PM, ., PM,
y O, con respecto a los valores de DHL, dimero D y
procalcitonina, es decir, ante mayores niveles de estos
contaminantes, hay un incremento en los valores bio-
marcadores de inflamacién a excepcién de PM, vy el
Dimero D, sin embargo, nuestros resultados no alcan-
zaron la significancia estadistica. (Suplementaria 5).

La exposicién a particulas PM, . se asocia con la
severidad de la COVID-19

La regresidn logistica mostrd que posterior al gjuste
por comorbilidades, los efectos de la concentracion
de NO, y PM, . fueron estadisticamente significativos,
lo que indica mayor probabilidad de estar relaciona-
dos a la gravedad del cuadro clinico al ingreso hospi-
talario. En el caso de NO,, la probabilidad de afecta-
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Figura 2. Niveles medios de exposicion de los contaminantes del aire y porcentaje de afeccidn de neumonia por COVID-19 al
ingreso hospitalario, Los valores del corte fueron determinados a partir de la media de |a concentracion de los contaminantes
medidos durante el pericdo de ingreso hospitalario de marzo 18, 2020 a mayo 20, 2020. a) Niveles de PM 2.5 bajo <25 pg/m?®
,alo 225 pg/m®] b) Niveles de PM10 bajo <50 pg/m? |, alo 250 pg/m®] ¢ Niveles de O3 bajo <0.05% ppmy alto 2 (.05 ppm|
diMiveles de NO2 bajo <0.016972 ppm vy alto 20,016972 ppm. Datos presentados en porcentajes en barmas M= 65. Pearson's

Chi-squared ** p<=0.05

cién sobre la gravedad del cuadro clinico disminuye,
lo que sugiere la presencia de un efecto protector an-
, s Sinembargo, la ex-
posicién a concentracién atmosférica de PM, , incre-
menta en 1.10 la probabilidad de agravar la infeccidn,
principalmente a concentraciones perjudiciales para

te la constancia del valor del PM

la salud, teniendo en cuenta la constancia de las con-
centraciones de NO,. (Tabla 2).

Discusion
La contaminacion del aire es una mezcla compleja
de material particulado (PM por sus siglas en inglés)

menor de 2.5 pm o 10 um (PM, ., PM, ), y gases co-

2.5’
mo didxido nitrico (NO,), mondxido de carbono (CO),
ozono (O,) y compuestos orgdnicos voldtiles deriva-
dos del trdfico vehicular, emisiones industriales y con-

taminantes de interiores. Dada la evidencia que vin-

Tabla 2. Regresion logistica. Valores de la razén de momios de los factores significativos relacionades con la gravedad del cuadro
clinico por la COVID-19 en pacientes hospitalizado en el INER en Civdad de México. Marzo 18, 2020 a mayo 20, 2020.

B [SE) 95% Intervalo de confianzal Razdn de odds ratio (OR)
Inferior Razén odd ratio (OR) Superior

Variables del modelo
Constant 0.08 (1.22)
Concentracion atmosférica de | -113.88° (57 20) 6.118203e-103 3.435584e-50 0.0006
didxido de nitrégeno (NO)
Concentracion atmosférica de 008" (0.04) 1.02 1.10 1.20
material de particulas 2.5
(PM,,
Wota: Hi=, e Lemershiow], . L0 [Cow-snell], . 13 (Nagetkerke], Mode! R[5207 = 934, pa 0™, pa.01."™, pes 105, " SE=Error estandar
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cula la exposicidn crénica a la contaminacién del aire
con una mayor morbilidad y mortalidad en una va-
riedad de enfermedades cardiopulmonares,6 crecid la
preocupacién de que la contaminacion del aire tam-
bién puede contribuir a la gravedad de enfermeda-
des infecciosas, afectar directamente la capacidad de
los pulmones para eliminar patégenos virales, tal es el
caso de la infeccidn por SARS CoV2, e indirectamente
exacerbar enfermedades cardiovasculares o pulmo-
nares subyacentes.

Recientemente, la contaminacién del aire se ha
convertido en una preocupacién clave para la Orga-
nizacion Mundial de la Salud (OMS). En su 68° Asam-
blea Mundial de la Salud, en mayo de 2015, la OMS
adoptd la resolucion "Abordar los efectos de la con-
taminacion atmosférica en la salud" y eso reconocid
la contaminacién del aire como un problema priorita-
rio de salud publica, uno de las mds importantes ame-
nazas globales para salud.” La OMS estima que cada
afno 3,7 millones de personas mueren por exposicidn
a aire contaminado en dreas urbanas. Aproximada-
mente, el 80% de estas muertes se deben a cardiopa-
tias isquémicas y accidentes cerebrovasculares; 14%
a enfermedad pulmonar obstructiva crénica o infec-
ciones agudas de las vias respiratorias inferiores; y
6% al cdncer de pulmdn.® Los contaminantes del aire
mds relevantes para la salud son el material particu-
lado con un didmetro de 10 micrones o menos (PM,;
PM, .), que puede penetrar y alojarse profundamente
en los pulmones.®

Desde finales de 2019, el sindrome respiratorio
agudo severo por el nuevo coronavirus 2 (SARS CoV?2)
ha afectado a millones de personas en todo el mun-
do y ha provocado mds de 1 millén de muertes por la
enfermedad COVID-19. La evidencia acumulada a lo
largo de estos dos anos sugiere que las personas ma-
yores de 60 afios, asi como las personas con proble-
mas de salud subyacentes (como diabetes, hiperten-
sién arterial, obesidad, insuficiencia renal o hepdtica
y cdncer) tienen un mayor riesgo de hospitalizaciéon y
muerte.’3* Curiosamente, la lista de factores de ries-
go de los centros para el control y la prevencién de
enfermedades de COVID-19 grave se superpone en
gran medida con la lista de enfermedades que se sa-
be que empeoran por la exposicidon créonica a la con-
taminacidn del aire, las enfermedades cardiacas y las
enfermedades crénicas de las vias respiratorias, co-
mo el asma, el cdncer de pulmén y la enfermedad pul-
monar obstructiva crénica.t®

Este vinculo se habia informado ya previamente
durante el brote de SARS de 2003 en China, donde

se observd una asociacion positiva entre las medicio-
nes de contaminacién aguda y crénica del indice de
contaminacién del aire (CO, NO,, SO,, O,y PM, ) y la
tasa de fatalidad por casos de SARS. Los datos re-
cientemente publicados sugieren asociaciones simila-
res para la COVID-19 y la contaminacién alrededor
de todo el mundo. Esto empezd a ser estudiado en las
ciudades de la provincia china de Hubei, el epicentro
del brote de SARS CoV2, donde existe evidencia de
una correlacién positiva significativa entre los nive-
les de contaminacidn del aire y las tasas mds altas de
morbilidad y mortalidad por la COVID-19.2® Yao et al.
evaluaron la correlacion entre la propagacién de CO-
VID-19 y NO,, y encontraron correlaciones positivas
entre los niveles de contaminacién por NO, y la ca-
pacidad de propagacién para la COVID-19 después
de ajustar la temperatura y la humedad, lo que su-
giere que cuanto mayor es la contaminacién por NO,,
mayor es la propagacion del SARS CoV2.Y En nues-
tro estudio, llama la atencidn que los niveles de expo-
sicién aguda de NO, no se asociaron de manera posi-
tiva a la severidad del COVID-19, sin embargo, cabe
sefialar que los niveles de NO, estuvieron por deba-
jo de las medias de exposicion recomendados por la
OMS.

Por otra parte, también se han realizado andli-
sis transversales para examinar las asociaciones es-
paciales de concentraciones de PM, .y PM, diarios
y tasas de mortalidad por COVID-19 en China. Sus
resultados confirman que el aumento de las concen-
traciones de PM, . y PM, estd relacionado con ma-
yores tasas de muerte por COVID-19 en una escala
espacial. Ademds, se observé una mayor tasa de leta-
lidad de COVID-19 con concentraciones crecientes de
PM, .y PM,, en una escala temporal después de ajus-
tar la temperatura y la humedad.®

Se considera que la mayoria de las ciudades que
monitorean la calidad del aire exceden los valores
guia recomendados por la OMS, aunado a procesos
meteoroldgicos que en periodos cdlidos favorecen la
formacién de ozono y los incendios forestales, y en
periodos frios, la inversion térmica que impide que los
contaminantes suspendidos se dispersen, la eviden-
cia de la relacién contaminacién y gravedad de enfer-
medades pulmonares virales es relevante. El Institu-
to de Medicidén y Evaluacion de la Salud (Institute for
Health Metrics and Evaluation) ubicd a la contamina-
cion del aire como el 9° factor de riesgo de muerte y
discapacidad en México y estimd, para 2017, un total
de 48,072 muertes prematuras asociadas a ese fac-
tor de riesgo.*® La evidencia epidemioldgica respecto
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a la contaminacion del aire reporta una relacién posi-
tiva entre un alto nivel de PM en algunas dreas urba-
nas y la mortalidad debido a enfermedades cardio-
vasculares y respiratorias. La exposicidén elevada a
PM presente en el aire puede alterar la inmunidad del
huésped a las infecciones virales respiratorias.?°

Recientemente, Lopez-Feldman et al. en un estu-
dio Nacional indicd que es consistente del hecho de
que la mortalidad por COVID-19 per cdpita en México
es similar a la de Italia y superior a la de los Paises Ba-
jos, ademds, en su estudio también demostré que hay
asociacién entre la exposicion a PM, ; a corto y largo
plazo, y la muerte por COVID-19. Respecto a la pro-
babilidad de morir seguin la edad de la persona infec-
tada, el mismo autor mostré que el efecto de exposi-
cién a PM, , aumenta mondétonamente con la edad y
alcanza un mdximo en alrededor de los 80 afios, ha-
llazgo que concuerda con la evidencia disponible alre-
dedor del mundo.?

Es evidente que sujetos con cuadro clinico mode-
rado y grave de la COVID-19 presentaron exposicio-
nes a niveles mayores de PM, . comparado con las
formas clinicas leves de la enfermedad, y que los pa-
cientes con mayor afeccidn del parénquima pulmo-
nar presentaron valores altos de O,. Si bien nuestro
estudio tiene varias limitaciones, esta informacién ya
ha sido planteada por varios andlisis de cohortes al-
rededor del mundo como, por ejemplo, el andlisis de
Comunian et al. que encontré en una cohorte italiana
que esta infeccidon podria tener una transmision aé-

rea mayor en zonas de alta contaminacion ambiental
y que las PM podrian crear un entorno adecuado para
transportar el virus a distancias mayores, y asi indu-
cir mayor inflamacién y gravedad de la COVID-19.22
Ademds, un aspecto relevante que no fue analizado
en el presente estudio pero que puede impactar es la
accesibilidad a servicios de salud que se ve directa-
mente afectada por nivel socioecondmico y cultural
de los pacientes. Se sabe que durante la pandemia el
cierre econémico, la pérdida de puestos de trabajo y
la opresidn laboral impactaron en COVID-19 de ma-
nera negativa y mds adn en el género femenino. Las
disparidades de género resultantes de la marginacién
de clases, castas y minorias durante la crisis pandé-
mica han ampliado atiin mds las desigualdades socio-
culturales, econdmicas y politicas en varios paises.?

Nuestros resultados concuerdan en cuanto a la
exposicion de PM, . con lo reportado en la literatura
internacional. La principal fortaleza de nuestro estu-
dio es el andlisis individual que se obtuvo con los da-
tos clinicos de los pacientes infectados.

Conclusiones

Nuestros resultados sugieren que existe relacién en-
tre la exposiciéon aguda a contaminacion especifica-
mente a concentraciones de O, > 0,05 ppmy PM, . a
concentracién atmosférica, con la severidad del cua-
dro de COVID-19 en enfermos hospitalizados en un
centro de referencia de la Ciudad de México.
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MATERIAL SUPLEMENTARIO

Suplementaria 1.

Estaciones de monitoreo de la calidad de aire. Secretaria de Medio Ambiente del Gobierno de la Ciudad de Mé-
xico. Ano 2021

Suplementaria 1. Estaciones de monitoreode la calidad de aire. Secretaria de Medio Ambiente del Gobierno de la Cuidad
de México. Afo 2021
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Suplementaria 2.
Extension de afectacion pulmonar por infeccién SARS CoV2 seguin INER, Ciudad de México 2020.

suplementaria 2. Extension de afectacidn pulmanar por infeccidn SARS Cov2 segln INER, Cludad de México 2020,

La escala de evaluacion de afectactdn tomografica en COVID- 19 propucsta por ¢l servicio de Radiologia e
imagen del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias lsmacl Cosio Villegas:
Valoraciton sembcuantitativa de extension de lesiones por lbulos pulmonares:

Puntuacion Rangos
1 = 5%
2 = 5-25%
3 >25-50%
4 =5 T5%
5 >T5%
Interpretacidn
Adeccion leve 15 ptos
Adeccion moderada =515 pios
Adeccidn severa = |5 pros
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Suplementaria 3.

Residencia de los casos COVID-19 estudiados en la Ciudad de México

Suplementaria 3, Residenciade los casos COVID-19 estudiadesen la Ciudad de Méxica

Alcaldias Total n=89 ZONA

Iztapalapa 27 (30%:) Sureste
Tialpan 19 (21.3%) Suroeste
Xochimilco B (9%) Sureste
Coyoacan B (9%) Suroeste
Venustiano Carranza 5 (5.6%) Centro

Magdalena 5 (5.6%) Suroeste
Contreras

Alvaro Obregon 4 (4,5%) Suroeste
Azcapotzalco 4 (4.5%) Moroeste
Cuahutemoc 3(3.4%) Cenftro

Gusiavo A Madero 2 (2.2%) Moresta

Benito Juarez 2(2.2%) Centro

Iztacakco 1(1.1%) Centro

Miguel Hidalge 1(1.1%) Moroeste

Suplementaria 4.

Niveles diarios de los contaminantes del aire en la Ciudad de México medidos con respecto a la fecha de hospi-

talizacion de los pacientes.

Suplemantaria 4. Nivelesdiarios de los contaminantes del aire en la Ciudad de México
medidos con respecto a la fecha de hospitalizacion de los pacientes

Suplementaria 5.

Coeficiente de correlacion de Spearman entre contaminantes atmosféricos y complementares el dia del ingreso

Suplementaria 5. Coeficiente de correlacién de spearman entre contaminantes atmosféricos y complementares el dia

Valores | PM PM | NO2 o3
2.5 10
Media | 21,70 | 37.6 | 0.016 | 0.044
DE 88 | 1623 0.020  0.008
MINIMO | 566 | 934 | 0.006 | 0032
MAXIM | 3200 | 62.08 | 0.027 | 0.061
o

del ingreso
PMZ.5 PM10 03 NO2
LINFOCITOS (cuenta total x 107 -0 1748783 -0 1622182 -0 2807875 01829808
cel'mm® }
Deshidrogenasa lactica (UNL) 0.09449756 QoT27071 01531904 -0.2851129
Procaleitonina 0.2440884 01963068 0.2185166 -0.2441459
Dimsre D 0.02441514 -0.00248758 01005608 02076611
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Limitaciones

Este estudio se tratd del andlisis de un sdlo centro, lo que
fue nuestra primera limitante. Ademds, consideramos que
el nimero de muestra tuvo relacidn directa con la falta de
significancia estadistica en algunos de nuestros resultados.
Esto condiciona que no se encuentre una asociaciéon con
biomarcadores de inflamacidn o con la afeccién del porcen-
taje de afeccién en el parénquima pulmonar reportado en
otros estudios y que hubiera sido de gran interés. En nues-
tro andlisis, evaluamos Unicamente los efectos agudos de
la exposicién a variables ambientales contaminantes, no se
realizé un andlisis acerca del nivel sociocultural o econémi-
co de los pacientes, lo cual puede impactar de manera di-
recta sobre la accesibilidad a servicios de salud y conllevar
mayor riesgo de gravedad de COVID-19, debido al retardo

en accesibilidad a atencién médica.
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