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RESUMEN

Fundamentos: Los datos clinico-epidemioldgi-
cos de base poblacional durante la actual pandemia de
Covid-19 son escasos. Este estudio investigé la inciden-
cia y riesgo de suffrir Covid-19 seglin condiciones basales
subyacentes en la poblacién >50 anos de Tarragona duran-
te marzo-abril 20;0.

Métodos: Estudio de cohortes retrospectivo que in-
cluy6 a 79.071 personas >50 afos en el area de Tarragona.
Se “establecieron caracteristicas basales de la cohor-
te (edad, sexo, residencia, vacunaciones y comorbilida-
des reviasg, (3)1 se registro la ocurrencia de Covid-19 en-
tre 01/03/2020-30/04/2020. Para la estimacion de riesgos
se realizo regresion de Cox, con calculo de Hazard ratios
(HRs) ajustados por edad, sexo y comorbilidad.

Resultados: Se realizaron PCR-tests en 1.547 per-
sonas (22,6% positivos) y 367 fueron codificados como
resuntos casos sin realizarse PCR-test. Considerando
ovid-19 confirmada (PCR positivo), la incidencia 5 or
100.000 personas-periodo) fue de 441 (248, 141, 424
1.303 y 3.135 en 50-59, 60-69, 70-79, 80-89 y >90 aiios,
res&ectlyamente; 380 en hombres frente a 497 en mujeres;
259 residentes en la comunidad respecto a 10.571 en ins-
titucionalizados). Segun comorbilidades, las méaximas in-
cidencias aparecieron en enfermedad neurologica (2.723),
fibrilacion auricular %1,348), insuficiencia renal cronica
(1.050), cardiopatia (856), enfermedad respiratoria (798)
y diabetes (705. Menores incidencias aparecieron en en-
fermedad reumatologica (230) y fumadores (180). En
personas no institucionalizadas (N=77.671), solo la enfer-
medad cardiaca (HR: 1,47; 1C95%: 1,01-2,15; 8:0,045)
y respiratoria (HR: 1,75; 1C95%: 1,00-3,02; p=0,051) se
asociaron con incremento del riesgo, mientras que ser fu-
mador (HR: 0,43; 1C95%: 0,25-0,74; p=0,002) y vacuna-
cion antl(%rlﬁ)al en otoflo previo (HR: 0,63; 1C95%: 0,43-
0,92; p=0,015) se asociaron con menor riesgo.

Conclusiones: Aparte de la edad y la institucionali-
zacion, la existencia de enfermedad respiratoria y/o car-
diaca crdnicas se asocia con una mayor incidencia de
Covid-19 en adultos.

Palabras clave: COVID-19, Incidencia, Riesgo,
Comorbilidad, Adultos.
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ABSTRACT
Evaluation of incidence and risk profile
for suffering Covid-19 infection by underlying
conditions among middle-aged and older
adults in Tarragona

Background: Population-based data on the current
Covid-19 pandemic is scarce. This study investigated in-
cidence and risk to suffer Covid-19 by baseline underlying
conditions_in é)eople >50 years in Tarragona region across
march-april 2020.

Methods: Population-based retrospective cohort study
involving 79,071 adults >50 years-old in Tarragona region
(Southern Catalonia, Spain). Cohort characteristics (age, sex,
residence, vaccinations history and comorbidities) were es-
tablished at baseline, and Covid-19 cases occurring between
01/03/2020-30/04/2020 were registered. Cox regression
analysis calculating Hazard ratios %1Rs) adjusted by age, sex
and comorbidities was used to estimate risk for Covid-19.

Results: Across study period, 1,547 cohort members
were PCR tested (%2.6% positive) and 367 were presump-
tive cases without PCR tested. Considering PCR-confirmed
Covid-19, incidence (per 100,000 persons-period) was 441
overall §248, 141, 424, 1,303 and 3,135 in 50-59, 60-69, 70-
79, 80-89 and >90 years-old, respectivel?/; 380 1 men and
497 in women; 259yin community-dwelling and 10,571 in
nursing-home). By comorbidities, maximum incidence
emerged among persons with neurological disease (2,723),
atrial fibrillation (1,348), chronic renal failure (1,050), car-
diac disease (856), respiratory disease (798) and diabe-
tes (706). Lower incidence appeared in rheumatic diseases
(230) and smokers ?180).4 In multivariable analysis focused
on community-dwelling individuals (N=77,671), onl;l car-
diac disease ?,HR: 1.47; 95% CIL: 1.01-2.15; p=0.045) and
respiratory disease (HR: 1.75; 95% CI: 1.00-3.02; p=0.051)
were associated with an increased risk, whereas smoking
(HR:0.43; 95% CI: 0.25-0.74; p=0.002) and influenza vac-
cinated (HR: 0.63; 95% CI: 0.43-0.92; p=0.015) appeared
associated with a decreased risk.

Conclusions: Apart of increasing age and nursing-
home residence, chronic respiratory and cardiac disease
appear at increased risk for suffering covid19. This stud
investigated population-based incidence of Covid-1
infection by underl%ing conditions among adults >50 years
in Tarragona (Southern Catalonia, Spall% across two first
months pandemic period.

Key words: Covid-19, Incidence, Risk, Comorbidity,
Adult.
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INTRODUCCION

Hasta la fecha, a pesar de los enormes esfuer-
zos sanitarios a nivel mundial centrados en la
actual pandemia de Covid-19, los datos clini-
cos y epidemiologicos disponibles son limita-
dos"?. Los datos se basan principalmente en
casos graves®+7 v se dispone de muy pocos
basados en una amplia muestra representativa
de la poblacion afectada®.

De hecho, si bien varios estudios han infor-
mado sobre la distribucion (frecuencias) de ca-
racteristicas demograficas y clinicas en muestras
que incluyen pacientes con casos basicamente
graves®+3678) no hay datos poblacionales sobre
la incidencia y el riesgo de suftir infeccion por
Covid-19 (independientemente de la gravedad)
en relacion con las caracteristicas clinicas de la
poblacion expuesta (es decir, el perfil de riesgo
basal de acuerdo con comorbilidades/enferme-
dades cronicas previas). Esta informacion seria
util para comprender mejor el perfil de riesgo de
las personas susceptibles de desarrollar infec-
cion por Covid-19 (no solo casos graves/hospi-
talizados) y proporcionaria una descripcion ge-
neral del posible perfil de pacientes infectados
mas leves y/o asintomaticos®.

El objetivo de este estudio fue investigar la in-
cidencia poblacional de la infeccion por Covid-19
(confirmada y probable) segun las condiciones
basales subyacentes entre adultos >50 afios en el
area de Tarragona (Catalufia) durante los dos pri-
meros meses del periodo pandémico.

SUJETOS Y METODOS

Estudio de cohortes retrospectivo que inclu-
y6 79.071 individuos, que eran todas las perso-
nas >50 adscritas (con historia clinica activa)
en los 12 Centros de Atencion Primaria (CAP)
gestionados por el Institut Catala de la Salut
(ICS) en las comarcas del Tarragonés, Alt Camp
y Conca de Barbera (CAPs Tg-1, Tg-2, Tg-3,

Tg-5, Tg-6, Tg-7, Salou, Constanti, Morell,
Valls, Montblanc y Alt Camp Est). El laborato-
rio y el hospital de referencia para los 12 CAP
participantes era el Servicio de Microbiologia
del Hospital Universitari Joan XXIII y el pro-
pio Hospital.

Los miembros de la cohorte fueron segui-
dos desde el 1 de marzo de 2020 (inicio del pe-
riodo epidémico en el area de estudio) hasta la
aparicion de cualquier evento de estudio (diag-
noéstico Covid-19, confirmado por laboratorio o
solamente sospecha clinica) o hasta el final del
seguimiento en 30 de abril de 2020. El estudio
fue aprobado por el Comité de Etica (CEIC)
del Instituto Universitario de Investigacion
en Atencion Primaria (IDIAP) Jordi Gol de
Barcelona (referencia 20/065-PCV), y se reali-
76 de acuerdo con los principios éticos genera-
les para estudios observacionales®.

Fuentes de datos. La principal fuente de datos
fue la preexistente base de datos institucional
de investigacion CAPAMIS (previamente utili-
zada para otros estudios de cohortes en el area
de estudio)!'?, la cual fue actualizada para po-
der ser usada en esta investigacion epidemiolo-
gica sobre Covid-19. Brevemente, esta base de
datos de investigacion recopila datos del siste-
ma de registros clinicos de los CAP institucio-
nales en el area de estudio (en funcionamiento
desde el afio 2000), incluidos datos administra-
tivos e informacion clinica codificada de acuer-
do con la Décima Revision de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-10). Se
usé para identificar caracteristicas sociodemo-
graficas, historia de vacunaciones previas y co-
morbilidades, asi como para establecer las ca-
racteristicas basales de la cohorte al inicio del
estudio (01/03/2020).

Cuando comenzd el periodo de pandemia
de Covid-19 en el area de estudio, en las histo-
rias clinicas electronicas de atencion primaria
se agregaron dos alertas incorporando codigos
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de laboratorio (PCR tests) y los codigos CIE-10
de sospecha de Covid-19 (B34.2: infeccion por
coronavirus no especificada; B97.29: otro co-
ronavirus como causa de enfermedades clasifi-
cadas en otros lugares). Posteriormente, ambas
fuentes de datos fueron vinculadas para cons-
truir una base de datos anonimizada que fue uti-
lizada para la presente investigacion.

Variables principales. La variable princi-
pal de resultado fue la aparicion de infeccion
por Covid-19 confirmada por laboratorio (es
decir, pacientes con resultado positivo para
SARS-CoV-2 por PCR, independientemente
de los sintomas preexistentes) entre los miem-
bros de la cohorte durante el periodo de estu-
dio (01/03/2020-30/04/2020). Para el analisis
descriptivo también consideramos casos de
Covid-19 excluidos por laboratorio (con resul-
tado negativo en el test PCR) y casos probables
de Covid-19 (personas con sospecha clinica a
quienes no se realizo PCR).

Para el diagnostico de laboratorio de
Covid-19 por RT-PCR se siguieron los protoco-
los del Departamento de Salud de la Generalitat
de Catalunya'V. Brevemente, a partir de las
muestras recogidas con un hisopo nasal y fa-
ringeo con medio de transporte para virus y
refrigeradas a 4°C durante un maximo de 48
horas, se realizo la técnica RT-PCR Cobas®
SARS-CoV-2, con sensibilidad y especificidad
cercanas al 100%"?. En el momento del estu-
dio, la disponibilidad de tests PCR era escasa
en la region de estudio, siendo su uso priori-
zado en pacientes mas graves, hospitalizados,
y en residencias de ancianos (donde ocurrieron
varios brotes), mientras que en los casos sos-
pechosos manejados en Atencion Primaria se
realizaron test PCR con menor frecuencia. Los
casos descartados por laboratorio (con resulta-
do negativo en el test PCR) incluyeron perso-
nas con sospecha clinica inicial (sintomatologia
compatible) pero también personas asintomati-
cas con antecedente de contacto con un caso
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de Covid-19 confirmado por laboratorio (prin-
cipalmente trabajadores de la salud o personas
institucionalizadas en residencias de ancianos).

Covariables. Las covariables fueron la edad,
sexo, residencia (poblacion en la comunidad o
poblacion institucionalizada/residencias), his-
toria de vacunaciones (vacuna antigripal en el
otofio anterior, vacuna antineumocdcica polisa-
carida 23-valente y/o vacuna antineumococica
conjugada 13-valente en cualquier momento)
y la presencia de comorbilidades/condiciones
subyacentes importantes entre los miembros de
la cohorte al inicio del estudio. Se establecieron
de acuerdo con los datos registrados en el siste-
ma electronico de registros clinicos de los CAP
(codificado con codigos CIE-10), registrados a
1 de marzo de 2020.

Se consideraron las siguientes comorbilida-
des/afecciones subyacentes: enfermedad neu-
rologica (incluyendo demencia y accidente
cerebrovascular), cancer (de 6rgano so6lido o
neoplasia hematologica diagnosticada en los
ultimos 5 afios), insuficiencia renal cronica, en-
fermedades reumaticas autoinmunes sistémicas
(incluyendo artritis reumatoide y lupus), enfer-
medad inflamatoria intestinal (incluyendo coli-
tis ulcerosa y enfermedad de Crohn), enferme-
dad respiratoria cronica (incluyendo bronquitis
cronica/enfisema y asma), enfermedad cardiaca
(incluyendo insuficiencia cardiaca congestiva,
enfermedad de las arterias coronarias y otras
enfermedades cardiacas), fibrilacion auricular,
enfermedad hepatica (incluyendo hepatitis cro-
nica y cirrosis), hipertension, diabetes mellitus,
hipercolesterolemia, obesidad, alcoholismo y
tabaquismo (Anexo I).

Analisis estadistico. Las Tasas de Incidencia se
calcularon por 100.000 personas-periodo (8,7
semanas). En los analisis bivariados, para rela-
cionar las caracteristicas basales con sufrir o no
infeccion por Covid-19 se utilizo el test de Chi-
cuadrado o el de Fisher, seglin correspondiera.
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Se realizo un analisis principal incluyendo la
cohorte total (n=79.071), y dos analisis de sub-
grupos restringidos a poblacion residente en la
comunidad (77.671) y poblacion instituciona-
lizada (n=1.400). Aparte del analisis principal
evaluando los casos confirmados de Covid-19
con PCR positiva, se realizo un analisis de sen-
sibilidad evaluando el evento combinado “ca-
sos confirmados mas casos sospechosos (pro-
bables)”. En el analisis multivariante, modelos
de regresion de Cox (incluyendo edad/conti-
nua, sexo, historia de vacunaciones previas y
comorbilidades pre-existentes) fueron construi-
dos para calcular Hazard Ratios (HR) y estimar
el riesgo ajustado de ocurrencia de Covid-19
definitiva y/o probable!?. El nivel de significa-
cion estadistica se consider6 para p<0,05 (bila-
teral). Para el analisis se utiliz6 el paquete es-
tadistico IBM SPSS Statistics para Windows,
version 24.

RESULTADOS

De los 79.071 miembros de la cohorte, 47,6%
eran hombres y 52,4% mujeres, con una edad
media de 65,8 afios (desviacion tipica: 11,3). A
lo largo del periodo de estudio, a 1.547 (2%) de
los 79.071 sujetos de la cohorte se les realizo el
test PCR. De ellos, 1.198 (77,4%) presentaron
un resultado negativo y 349 (22,6%) un resulta-
do positivo. Ademas, 367 personas fueron cla-
sificadas como casos sospechosos clinicamente
sin PCR realizada (figura 1 y tabla 1).

Durante el periodo de estudio (01/03/2020-
30/04/2020), s6lo una persona (un caso proba-
ble) fue diagnosticada dentro de la primera se-
mana, 11 (3 PCR positivas y 8 casos probables)
dentro de la segunda semana, 62 (20 y 42, res-
pectivamente) dentro de la tercera semana, 165
(77 y 88) dentro de la 4* semana, 148 (92 y 56)
dentro de la 5% semana, 94 (46 y 48) dentro de
la 6* semana, 123 (59 y 64) dentro de la 7* se-
mana, 79 (49 y 30) dentro de la 8" semana y 33
(3 y 30) dentro de la 9* semana (que incluyo

solo 5 dias, desde el 26 de abril hasta el 30 de
abril de 2020).

Casos de Covid-19 confirmados por laboratorio
(PCR positivo). De los 349 casos de Covid-19
confirmados por PCR, 143 (41%) ocurrieron en
hombres y 206 (59%) en mujeres. Por grupos
de edad, 91 (26,1%) ocurrieron en personas de
50 a 64 afios y 252 (73,9%) en personas de 65
aflos o mas. Entre los residentes en la comuni-
dad ocurrieron 201 casos (57,6%), y entre los
institucionalizados (en residencias de ancianos)
148 (42,4%). Esto se tradujo en una incidencia
(por 100.000 personas-periodo) de 441,4 para
la poblacion total de estudio (248,3 entre 50-59
anos, 141,1 entre 60-69 afios, 423,9 entre 70-79
afos, 1.303,3 entre 80-89 afios y 3.135,1 en >90
anos; 380,1 en hombres versus frente a 497,1
en mujeres; 259 en no institucionalizados res-
pecto a 10.571 en institucionalizados).

Entre los 349 casos de Covid-19 confirma-
dos por PCR, las comorbilidades/afecciones
subyacentes mas frecuentes fueron: hiperten-
sion (58,7%), hipercolesterolemia (35%), en-
fermedad cardiaca (33%), diabetes (26,9%) y
obesidad (26,1%). Sin embargo, las inciden-
cias maximas por comorbilidades se dieron
entre personas con enfermedad neurologica
(2.722,6), fibrilacion auricular (1.348,1), insu-
ficiencia renal cronica (1.050), enfermedad car-
diaca (856,3), enfermedad respiratoria (797,7),
diabetes (706,1) y cancer (648,7). Las inciden-
cias intermedias correspondieron a personas
con hipertension (586,8), enfermedad hepatica
(478,1), hipercolesterolemia (446,7) y obesidad
(419,8). Las menores incidencias se observa-
ron en personas con enfermedades reumaticas
(229,6) y fumadores (180,4).

Segun multiple comorbilidad, se observa-
ron incidencias de 285,2; 331,6; 386,3; 635,2;
756,3 y 1.286,4 para personas con 0, 1, 2, 3,
4y 5 comorbilidades/condiciones subyacentes,
respectivamente (tabla 2).
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Figura 1
Distribucion de la poblacién de estudio segiin sospecha de Covid-19
y realizacion de tests PCR.
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Tabla 1
Distribucion de casos de Covid-19 confirmada (PCR positivo), excluida (PCR negativo)
y probable (sospecha clinica sin PCR realizada), segiin caracteristicas sociodemograficas y clinicas
en poblacién general mayor de 50 afios del drea de Tarragona (N=79.071), 01/03/2020 - 30/04/2020.
Poblacion | PCR positivo |[PCR negativo| Sin PCR
Caracteristicas (N=79.071) (N=349) (N=1.198) (N=367)
n (%) n (%) n (%) n (%)
50-59 afios 30.206 (38,2)| 75(21,5) | 333(27.8) | 209(56,9)
60-69 afios 22.680 (28,7)| 32(9,2) | 231(193) | 78(212)
Edad 70-79 afios 15.806 (20,0)| 67 (19,2) 210 (17,6) 39 (10,6)
80-89 afios 8.210 (10,4) | 107(30,7) | 273 (22.8) 30 (8,2)
>90 afios 2.169(2,7) | 68(19,5) | 151(12,6) 11 3,1)
Hombre 37.620 (47,6)| 143 (41,0) | 485(40,5) | 153 (41,7)
Sexo
Mujer 41.451(52,4)| 206 (59,0) | 713(59,5) | 214(58.3)
No institucionalizados 77.671 (98,3)| 201 (57,6) | 873(72,9) | 344 (93,7)
Residencia
Institucionalizados 1.400 (1,7) | 148 (42,4) | 325(27.1) 23 (6,3)
Vacuna gripe en 2019 22.598 (28,6) 189 (54,2) | 516(43,1) | 89(24,3)
V. neumococica 23-valente 26.172 (33,1)| 200 (57,3) 583 (48,7) 84 (22,9)
V. neumococica 13-valente 1.139 (1,.4) 11 (3,2) 41 (3,4) 12 (3,3)
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Tabla 2

Numero absoluto de eventos y tasas especificas de incidencia de Covid-19 confirmada
por PCR, segtin caracteristicas sociodemogrificas y clinicas en poblacion general mayor
de 50 aiios del area de Tarragona (N=79.071, 01/03/2020 - 30/04/2020).

Casos Covid-19 confirmados por PCR (n=349)

Poblacion
Caracteristicas (N=79.071) Analisis bivariante Incidencia
n (%) (por 100.000
n (%) P personas)
50-59 afios 30.206 (38,2)| 75 (21.5) 2483
60-69 afios 22.680 (28,7)| 32(9,2) 141,1
Edad 70-79 afios 15.806 (20,0)| 67 (19,2) <0,001 4239
80-89 anos 8.210 (10,4) | 107 (30,7) 1.303,3
>90 afios 2.169 (2,7) 68 (19,5) 3.135,1
Hombre 37.620 (47,6)| 143 (41,0) 380,1
Sexo - 0,013
Mujer 41.451 (52,4)| 206 (59,0) 497,0
Residencia No i.nsti.tucio.nalizados 77.671 (98,3)| 201 (57,6) <0,001 258.,8
Institucionalizados 1.400 (1,7) 148 (42,4) 10.571,4
Vacuna gripe en 2019 22.598 (28,6)| 189 (54,2) <0,001 836,4
V. neumococica 23-valente 26.172 (33,1)| 200 (57,3) <0,001 764,2
V. neumococica 13-valente 1.139 (1,4) 11 (3,2) 0,007 965,8
Enfermedad neuroldgica 2.314 (2,9) 63 (18,1) <0,001 2.722,6
Insuficiencia renal crénica 4.476 (5,7) 47 (13,5) <0,001 1.050,1
Cancer 6.629 (8,4) 43 (12,3) 0,008 648,7
Enfermedad reumatologica 871 (1,1) 2(0,6) 0,343 229.,6
Enf. inflamatoria intestinal 532 (0,7) 4 (1,1) 0,278 751,9
Enf. respiratoria cronica 7.271 (9,2) 58 (16,6) <0,001 797,71
Cardiopatia cronica 13.430 (17,0)| 115(33,0) <0,001 856,3
Fibrilacion auricular 3.783 (4,8) 51 (14,6) <0,001 1.348,1
Enf. hepatica cronica 1.464 (1,9) 7 (2,0) 0,830 478,1
Hipertension 34.936 (44,2) | 205 (58,7) <0,001 586,8
Diabetes mellitus 13.313 (16,1)| 94 (26,9) <0,001 706,1
Tabaquismo 12.750 (16,1)| 23 (6,6) <0,001 180,4
Alcoholismo 1.795 (2,3) 5(1,4) 0,292 278,6
Hipercolesterolemia 27.309 (34,5)| 122 (35,0) 0,869 446,7
Obesidad 21.675(27,4)| 91 (26,1) 0,575 419,8
0 22.444 (28,4)| 64 (18.,3) 285,2
1 21.110 (26,7)| 70 (20,1) 331,6
N° comorbilidades: 2 16.050(20,3)| 62(17.8) <0,001 386,3
3 10.548 (13,3)| 67 (19.,2) 635,2
4 5.421(6,9) 41 (11,7) 756,3
5 3.498 (4,4) 45 (12,9) 1.286,4

Valores de “p” calculados mediante test de Chi-cuadrado (o test exacto de Fisher si apropiado)
comparando porcentajes en poblacion de estudio frente a casos de Covid-19.
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Las tablas 3 y 4 muestran el nimero de casos
y las tasas de incidencia de Covid-19 confirma-
da en sendos analisis de subgrupos restringidos
a individuos que vivian en la comunidad y en
institucionalizados, respectivamente.

Entre las personas que vivian en lacomunidad
(n=77.671), aparecieron mayores incidencias
especificas de Covid-19 confirmada por PCR
en aquéllas con fibrilacion auricular (674,3),
enfermedad respiratoria (593,7), enfermedad

Tabla 3

Numero absoluto de eventos y tasas especificas de incidencia de Covid-19 confirmada
por PCR, segiin caracteristicas sociodemograficas y clinicas en poblaciéon mayor de 50 afios
residente en la comunidad del drea de Tarragona (N=77.671, 01/03/2020 - 30/04/2020).

.y Casos Covid-19 confirmados por PCR (n=201)
Poblacion
Caracteristicas (N=77.671) Analisis bivariante Incidencia
n (%) " (por 100.000
n (%) P personas)

50-59 afios 30.119 (38,8)| 74 (36,8) 2457
60-69 afios 22.525(29,0)| 27 (13,5) 119,9
Edad 70-79 afios 15.598 (20,1)| 54 (26,9) <0,001 346,2
80-89 anos 7.676 (9,9) 28 (14,0) 364,7

>90 afios 1.753 (2,3) 18 (9,0) 1.026,8
Hombre 37.140 (47,8)| 98 (48,8) 263,9
Sexo Mujer 40.531(52,2)| 103 (51,2) 0,790 254,1
Vacuna gripe en 2019 21.567 (27,8)| 65 (32,3) 0,147 301,4
V. neumococica 23-valente 25.219 (32,5)| 92 (45,8) <0,001 364,8
V. neumocdcica 13-valente 1.115 (1,4) 7 (3,5) 0,015 627,8
Enfermedad neurologica 1.951 (2,5) 10 (5,0) 0,025 512,6
Insuficiencia renal cronica 4.240 (5,5) 25 (12,4) <0,001 589,6
Cancer 6.462 (8,3) 27 (13,4) 0,009 417,8
Enfermedad reumatologica 860 (1,1) 1(0,5) 0,408 116,3
Enf. inflamatoria intestinal 520 (0,7) 1(0,5) 0,765 192,3
Enf. respiratoria cronica 7.074 (9,1) 42 (20,9) <0,001 593,7
Cardiopatia cronica 12.922 (16,6) | 62 (30,8) <0,001 479.8
Fibrilacion auricular 3.559 (4,6) 24 (11,9) <0,001 6743
Enf. hepatica cronica 1.438 (1,9) 6 (3,0) 0,233 4172
Hipertension 33.991 (43,8) | 102 (50,7) 0,046 300,1
Diabetes mellitus 12.923 (16,6) | 47 (23,4) 0,010 363,7
Tabaquismo 12.640 (16,3) 15 (75) 0,001 118,7
Alcoholismo 1.755 (2,3) 4 (2,0) 0,797 2279
Hipercolesterolemia 26.763 (34,5)| 67 (33,3) 0,737 250,3
Obesidad 21.343 (27,5)| 54 (26,9) 0,845 253,0
0 22.304 (28,7)| 51(254) 2287
1 20.852 (26,8)| 45 (22,4) 215,8
o - 12 15.725 (20,2) | 29 (14,4) 184.4
N° comorbilidades: 3 10240 (13.2)| 29 (14.4) <0,001 2832
4 5.224 (6,7) 20 (10,0) 382,8
5 3.326 (4,3) 27 (13,4) 811,8

Valores de “p” calculados mediante test de Chi-cuadrado (o test exacto de Fisher si apropiado)
comparando porcentajes en poblacion de estudio frente a casos de Covid-19.
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renal (589,6), enfermedad neuroldgica (512,6),
enfermedad cardiaca (479,8), cancer (417,8),
enfermedad hepatica (417,2) y diabetes (363,7)
(tabla 3).

Entre los institucionalizados en residencias
de ancianos (n=1.400), aparecieron mayores in-

cidencias especificas de Covid-19 confirmada
por PCR entre personas con enfermedad infla-
matoria intestinal (25.000), enfermedad neuro-
logica (14.600), fibrilacion auricular (12.053),
diabetes (12.051), obesidad (11.144), hiperten-
sion (10.899) y enfermedad cardiaca (10.433)
(tabla 4).

Tabla 4
Numero absoluto de eventos y tasas especificas de incidencia de Covid-19 confirmada por
PCR, segtin caracteristicas sociodemograficas y clinicas en poblacién mayor de 50 afios institu-
cionalizada (residencias geriatricas) del area de Tarragona (N=1.400, 01/03/2020 - 30/04/2020).
Poblacion Casos Covid-19 confirmados por PCR (n=148)
Caracteristicas (N=1.400) Analisis bivariante Incidencia
n (%) " (por 100.000
n (%) P personas)
50-59 afios 87 (6,2) 1(0,7) 1.149,4
60-69 afios 152 (10,9) 5(3.4) 3.289,5
Edad 70-79 afios 208 (14,8) 13 (8,8) <0,001 6.250,0
80-89 anos 534 (38,2) 79 (53,4) 14.794,0
>90 afios 416 (29,7) 50 (33,8) 12.019,2
Hombre 480 (34,3) 45 (30,4) 9.375,0
Sexo Mujer 920 (65,7) | 103 (69,6) 0,293 11.195,7
Vacuna gripe en 2019 1.031 (73,6) | 124 (83.,8) 0,003 12.027,2
V. neumococica 23-valente 953 (68,1) 108 (73,0) 0,176 11.332,6
V. neumocdcica 13-valente 24 (1,7) 42,7 0,327 16.666,7
Enfermedad neuroldgica 363 (25,9) 53 (35,8) 0,004 14.600,6
Insuficiencia renal cronica 236 (16,9) 22 (14,9) 0,494 9.322,0
Cancer 167 (11,9) 16 (10,8) 0,657 9.580,8
Enfermedad reumatologica 11 (0,8) 1(0,7) 0,873 9.090,9
Enf. inflamatoria intestinal 12 (0,9) 3(2,0) 0,103 25.000
Enf. respiratoria crénica 197 (14,1) 16 (10,8) 0,228 8.121,8
Cardiopatia cronica 508 (36,3) 53 (35,8) 0,899 10.433,1
Fibrilacion auricular 224 (16,0) 27 (18,2) 0,431 12.053,6
Enf. hepatica cronica 26 (1,9) 1(0,7) 0,260 3.846,2
Hipertension 945 (67,5) 103 (69,6) 0,565 10.899,5
Diabetes mellitus 390 (27,9) 47 (31,8) 0,263 12.051,3
Tabaquismo 110 (7,9) 8 (5.4) 0,241 7.272,7
Alcoholismo 40 (2,9) 1(0,7) 0,092 2.500,0
Hipercolesterolemia 546 (39,0) 55(37,2) 0,628 10.073,3
Obesidad 332 (23,7) 37 (25,0) 0,697 11.144,6
0 140 (10,0) 13 (8,8) 9.285,7
1 258 (18,4) 25 (16,9) 9.689,9
o - 12 325 (23,2) 33 (22.,3) 10.153,8
N° comorbilidades: 3 308 (22.0) 38(25.7) 0,909 123377
4 197 (14,1) | 21(14,2) 10.659,9
5 172(12,3) | 18(12,2) 10.465,1
Valores de “p” calculados mediante test de Chi-cuadrado (o test exacto de Fisher si apropiado)
comparando porcentajes en poblacion de estudio frente a casos de Covid-19.
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Casos definitivos mas casos probables
(sospechosos) de Covid-19. La tabla 5 muestra
los datos que evaltian el resultado combinado:
casos definitivos (con PCR positivo) mas casos
probables (s6lo sospecha clinica, sin PCR

EVALUACION DE LA INCIDENCIA Y PERFIL DE RIESGO DE COVID-19 SEGUN COMORBILIDAD PREVIA EN ADULTOS >50 ANOS DEL AREA DE TARRAGONA

realizado) de Covid-19 en la poblacion total
de estudio. Por comorbilidades, las incidencias
especificas maximas (por 100.000 personas-
periodo) para este resultado combinado
aparecieron entre individuos con enfermedad

Tabla 5

Numero absoluto de eventos y tasas especificas de incidencia para casos totales de Covid-19
(PCR-positivos mas casos clinicamente sospechosos sin PCR realizado) en poblacion general
mayor de 50 afios del area de Tarragona (N=79.071, 01/03/2020 - 30/04/2020).

.y Casos Covid-19 confirmados por PCR (n=716)
Poblacion ; -
Caracteristicas (N=79.071) Analisis bivariante Incidencia
n (%) " (por 100.000
n (%) P personas)
50-59 afios 30.206 (38,2)| 284 (39,7) 940,2
60-69 afios 22.680 (28,7)| 110(15.,4) 485,0
Edad 70-79 afios 15.806 (20,0)| 106 (14,8) <0,001 670,6
80-89 afios 8.210 (10,4) | 137 (19,1) 1.668,7
>90 afios 2.169 (2,7) 79 (11,0) 3.642,2
Hombre 37.620 (47,6)| 296 (41,3) 786,8
Sexo Mujer 41.451 (52,4)| 420 (58,7) 0,001 1.013,2
. . No institucionalizados| 77.671 (98,3)| 545 (76,1) 701,7
Residencia Institucionalizados | 1400 (1,7) | 171(23.9) | 2001 12.214,3
Vacuna gripe en 2019 22.598 (28,6)| 278 (38,8) <0,001 1.230,2
V. neumocdcica 23-valente 26.172 (33,1)| 284 (39,7 <0,001 1.085,1
V. neumocdcica 13-valente 1.139 (1,4) 23 (3,2) <0,001 2.019,3
Enfermedad neurolégica 2.314(2,9) 82 (11,5) <0,001 3.543,6
Insuficiencia renal crénica 4.476 (5,7) 63 (8,8) <0,001 1.407,5
Cancer 6.629 (8,4) 72 (10,1) 0,105 1.086,1
Enfermedad reumatologica 871 (1,1) 8 (1,1) 0,968 918.5
Enf. inflamatoria intestinal 532 (0,7) 7 (1,0) 0,316 1.315,8
Enf. respiratoria cronica 7.271 (9,2) 98 (13,7) <0,001 1.347,8
Cardiopatia cronica 13.430 (17,0)| 165 (23,0) <0,001 1.228,6
Fibrilacion auricular 3.783 (4,8) 67 (9,4) <0,001 1.771,1
Enf. hepética crénica 1.464 (1,9) 14 (2,0) 0,836 956,3
Hipertension 34.936 (44,2) | 352(49,2) 0,007 1.007,6
Diabetes mellitus 13.313 (16,1)| 139 (19,4) 0,064 1.044,1
Tabaquismo 12.750 (16,1)| 74 (10,3) <0,001 5804
Alcoholismo 1.795 (2,3) 14 (2,0) 0,570 779,9
Hipercolesterolemia 27.309 (34,5)| 242 (33,8) 0,676 886,2
Obesidad 21.675 (27.4)| 176 (24,6) 0,088 812,0
0 22.444 (28,4)| 179 (25,0) 797,5
1 21.110 (26,7) | 184 (25,7) 871,6
o - 12 16.050 (20,3) | 123 (17,2) 766,4
N° comorbilidades: 3 10.548 (13.3) | 101 (14,1) <0,001 957.5
4 5.421(6,9) 73 (10,2) 1.346,6
5 3.498 (4,4 56 (7,8) 1.600,9

Valores de “p” calculados mediante test de Chi-cuadrado (o test exacto de Fisher si apropiado)
comparando porcentajes en poblacion de estudio frente a casos de Covid-19.
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neurologica (3.543,6), fibrilacion auricular
(1.771,1), insuficiencia renal cronica (1.407,5),
enfermedad respiratoria (1.347,8), enfermedad
inflamatoria intestinal (1.315,8), enfermedad
cardiaca (1.228,6), cancer (1.086,1), diabetes
(1.044,1) e hipertension (1.007,6) (tabla 5).

La tabla 6 muestra los resultados del
analisis multivariable estimando el riesgo de
Covid-19 definitiva (PCR positivo) y posible

(casos confirmados mas casos sospechosos sin
PCR) entre las personas no institucionalizadas
(n=77.671). La enfermedad respiratoria cronica
(HR: 1,75; 1C 95%: 1,00-3,02; p=0,051) y la
enfermedad cardiaca (HR: 1,47; IC 95%: 1,01-
2,15; p=0,045) se asociaron con un mayor riesgo,
mientras que fumar (HR: 0,43; IC 95%: 0,25-
0,74; p=0,002) y haber sido vacunado de la gripe
(HR: 0,63; IC 95%: 0,43-0,92; p=0,015) parecian
estar asociados con una disminucion del riesgo.

Tabla 6
Estimacion del riesgo de sufrir Covid-19 confirmada (PCR+) y/o probable (sospecha clinica
sin PCR realizada) en personas mayores de 50 afios no institucionalizadas (N=77.671) en

el area de Tarragona, 01/03/20 - 30/04/20.

) Covid-19 PCR positivo (n=201) Posible Covid-19 (n=544)
Caracteristicas

HR (IC 95%) p HR (IC 95%) p-value
Edad, afios 1,01 (0,99-1,03) 0,398 0,97 (0,96-0,98) <0,001
Sexo, mujer 0,97 (0,72-1,30) 0,840 1,11 (0,93-1,32) 0,261
Vacuna gripe en 2019 0,63 (0,43-0,92) 0,015 0,80 (0,62-1,02) 0,073
V. neumococica 23-valente 1,25 (0,82-1,90) 0,293 0,99 (0,75-1,31) 0,941
V. neumocécica 13-valente 1,47 (0,67-3,24) 0,340 1,74 (1,04-2,93) 0,037
Enfermedad neurologica 1,09 (0,56-2,13) 0,803 1,38 (0,85-2,25) 0,193
Enfermedad renal cronica 1,22 (0,75-1,97) 0,427 1,36 (0,94-1,96) 0,104
Cancer 1,35 (0,89-2,06) 0,158 1,22 (0,91-1,63) 0,189
Enfermedad reumatologica 0,49 (0,07-3,61) 0,486 0,97 (0,43-2,22) 0,951
Enf. inflamatoria intestinal 0,73 (0,10-5,19) 0,749 1,09 (0,41-2,93) 0,362
Enf. respiratoria cronica 1,74 (1,00-3,02) 0,051 1,11 (0,76-1,63) 0,593
Cardiopatia cronica 1,47 (1,01-2,15) 0,045 1,10 (0,84-1,43) 0,491
Fibrilacion auricular 1,00 (0,45-2,24) 0,995 1,22 (0,66-2,24) 0,531
Enf. hepatica cronica 1,41 (0,62-3,22) 0,416 1,05 (0,60-1,86) 0,865
Hipertension 0,98 (0,66-1,45) 0,914 1,10 (0,85-1,42) 0,463
Diabetes mellitus 1,19 (0,63-2,23) 0,591 1,42 (0,94-2,16) 0,097
Tabaquismo 0,43 (0,25-0,74) 0,002 0,57 (0,44-0,75) <0,001
Alcoholismo 0,97 (0,35-2,65) 0,945 0,98 (0,55-1,77) 0,952
Hipercolesterolemia 0,84 (0,60-1,16) 0,280 1,02 (0,83-1,25) 0,857
Obesidad 0,78 (0,56-1,09) 0,140 0,81 (0,66-1,00) 0,044

Posible Covid-19 incluye casos con PCR positivo junto con casos clinicamente sospechosos en los que no
se realizo PCR, HRs: Hazard Ratios para aquellas personas que presentan la condicion en comparacion

con las que no la presentan, calculadas mediante modelo de regresion de Cox, ajustados por edad

(continua), sexo, historia de vacunaciones y comorbilidades.
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DISCUSION

En el momento actual de incertidumbre
clinico-epidemiologica respecto a la pande-
mia causada por el nuevo coronavirus SARS-
COV-2, son necesarios datos de base comuni-
taria que permitan una perspectiva mas amplia
que la meramente hospitalaria. Este estudio
aporta datos de incidencia especifica, para dis-
tintas condiciones subyacentes preexistentes,
en adultos de mediana edad y adultos mayo-
res de Tarragona, una region con una intensi-
dad intermedia de afectacion por la pandemia
de Covid-19%2.

Durante el periodo de estudio (8,7 sema-
nas), se les realiz6 el test PCR a 1.547 perso-
nas (2%) del total de 79.071 sujetos de estudio.
De ellas, 1.198 (77,4%) presentan un resulta-
do negativo y 349 (22,6%) un resultado posi-
tivo (Covid-19 confirmado por PCR). Ademas,
367 personas son codificadas como casos pro-
bables de Covid-19 (s6lo sospecha clinica, sin
PCR). Teniendo en cuenta la escasa disponi-
bilidad de test PCR para pacientes con sinto-
mas menos graves, la verdadera incidencia de
infeccion por Covid-19 en nuestro entorno po-
dria ser menos del doble de la incidencia es-
timada, si consideramos Unicamente los casos
confirmados por PCR. Sin embargo, teniendo
en cuenta el nimero relativamente pequefio de
casos probables (sdlo sospecha clinica), nues-
tros datos también sugieren que el nimero total
de poblacion infectada (casos definitivos mas
probables) podria ser considerablemente menor
del que se ha especulado.

Considerando exclusivamente los casos de
Covid-19 confirmados por PCR, aparte de los
institucionalizados en residencias que sufrie-
ron la mayor incidencia, aparecen incidencias
maximas en personas con enfermedad neurolo-
gica, cardiaca, renal o respiratoria y diabetes.
Las altas tasas de incidencia observadas para
algunas comorbilidades como la enfermedad
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neurologica (demencia/accidente cerebrovas-
cular) o la fibrilacion auricular reflejan la “so-
brerepresentacion” de estos perfiles de riesgo
basal, en relacion con la gran cantidad de casos
observados entre las personas mayores y, espe-
cialmente, las institucionalizadas.

La comorbilidad multiple aumenta las tasas
de incidencia, especialmente para aquellos con
3 0 mas comorbilidades (que presentan tasas de
incidencia casi 3 veces mayores que aquellos
con una comorbilidad).

Sorprendentemente, la menor incidencia de
infeccion por Covid-19 (tanto probable como
definitiva) ocurrié en fumadores. Este dato no
es Unico y merece mas investigaciones!*!>!6),
Obviamente, no debe olvidarse que fumar tiene
graves consecuencias y supone un gran peligro
para la salud, y que la nicotina es la droga res-
ponsable de la adiccion al tabaco. Sin embargo,
como ha sido hipotetizado por otros autores'®,
deberia explorarse un posible papel protector
de los agentes nicotinicos (en condiciones con-
troladas) frente a la infeccion por Covid-19.

En el analisis multivariable restringido a in-
dividuos que viven en la comunidad (no institu-
cionalizados, n=77.671), s6lo las enfermedades
cardiacas y respiratorias aparecen asociadas
(marginalmente significativas) con la infeccion
por Covid-19 confirmada por PCR. Se ha de-
mostrado claramente el papel negativo de la
enfermedad respiratoria o cardiaca cronica pre-
existente sobre la prediccion de mal prondsti-
co en pacientes infectados, pero no esta claro si
también se asocian a un aumento del riesgo de
sufrir la infeccion®.

La hipertension y la obesidad, a pesar de es-
tar relacionadas con un peor pronostico en estu-
dios previos, que incluyen pacientes con casos
graves!7%19 no aparecen asociadas con un ma-
yor riesgo de infeccion por Covid-19 confirma-
da por PCR en nuestro analisis multivariable.
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En nuestro estudio, los individuos que viven
en la comunidad y que fueron vacunados fren-
te a la gripe en el otofio previo parecen tener
un riesgo disminuido de sufrir infeccion por
Covid-19. Aunque este hallazgo puede estar re-
lacionado con confusion residual debida a fac-
tores no medidos (p.ej. perfil de estilo de vida y
autocuidado de la salud), también podria estar
relacionado con mecanismos inmunitarios indi-
rectos (que podrian ser importantes para futuras
estrategias de prevencion)@.

El presente estudio tiene varias limitaciones,
principalmente relacionadas con su naturale-
za observacional y su disefio retrospectivo. Al
evaluar la Covid-19, el resultado mas especifi-
co es una infeccion confirmada por laboratorio
mediante test PCR. Sin embargo, este resultado
depende de la fiabilidad del RT-PCR realizado
(es decir, la calidad de la muestra de hisopos
nasofaringeos, el momento de la recoleccion, la
sensibilidad de los tests utilizados) y los proto-
colos para la realizacion de los mismos durante
el periodo de estudio. En este sentido, desgra-
ciadamente, la disponibilidad de tests PCR fue
escasa durante el periodo de estudio en nuestro
entorno y no se realizaron de forma rutinaria a
todos los casos clinicamente sospechosos (pro-
bables). Asi, los tests fueron priorizados para
pacientes hospitalizados o con sintomas graves.
Por tanto, no podemos descartar cierta confu-
sion residual en las estimaciones de inciden-
cia y riesgo, relacionada con el sesgo de selec-
cion, si tenemos en cuenta que los tests PCR
no se realizaron de manera uniforme. Por ello,
se realizé un analisis por subgrupos (institucio-
nalizados/no institucionalizados) y multiples
ajustes multivariables, pero, como en todos los
estudios observacionales, no se puede descartar
cierta confusion residual, debida a factores no
medidos (por ejemplo, factores epidemiologi-
cos, sociales o laborales). Los casos definitivos
de Covid-19 presentados en este estudio son
aquellos que ocurren en pacientes con resul-
tado positivo para SARS-CoV-2 RT por PCR,

independientemente de los sintomas preexis-
tentes/gravedad de la enfermedad. No aporta-
mos datos sobre necesidad de hospitalizacion y
curso clinico, ingreso en UCI y/o tasas de mor-
talidad. El nimero de personas a las cuales se
realizé PCR fue relativamente bajo: s6lo 1.547,
con 349 resultados positivos, lo que limita el
poder estadistico (especialmente en el analisis
de subgrupos).

En el presente estudio se consider6 como
caso sospechoso a todo paciente con sintomas
de infeccion aguda de las vias respiratorias de
inicio subito (tos, fiebre y/o dificultad respira-
toria de cualquier gravedad) y sin otra etiologia
que explicara el cuadro clinico"”. Subrayamos
que la definicion de caso sospechoso resul-
ta poco especifica pero, por otra parte, la de-
finicién de caso confirmado (PCR positiva) es
poco sensible. La escasa disponibilidad inicial
de PCRs, asi como la utilizacion de criterios
mas restrictivos para su realizacion durante las
primeras semanas del periodo epidémico, pue-
de haber conducido a una considerable infraes-
timacion de la incidencia real de la enfermedad
(especialmente en las primeras semanas).

Como fortalezas principales, el presente es-
tudio informa sobre la incidencia poblacional
de infeccion por Covid-19 (probable y confir-
mada por PCR) en una amplia cohorte que in-
cluye casi 80.000 adultos de mediana edad y
mayores en un area geografica bien definida,
que incluye 3 comarcas en el area de Tarragona.
Logicamente, los datos de incidencia no pue-
den extrapolarse directamente a otras regiones
geograficas con condiciones epidemiologicas
distintas, pero los riesgos estimados pueden
conformar una base aceptable para evaluar el
riesgo de infeccion por Covid-19 (independien-
temente de la gravedad de la misma) en adultos
de mediana edad y mayores.

Como conclusion principal, los datos respaldan
que el aumento de la edad, la institucionalizacion
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y las enfermedades respiratorias o cardiacas
cronicas aumentan el riesgo de sufrir Covid-19
(independientemente de la severidad de la
misma). De acuerdo con nuestros datos, la
poblacion residente en la comunidad que recibid
la vacunacion antigripal en el otofio previo parece
tener un riesgo menor de presentar Covid-19,
aspecto que deberia ser estudiado en futuras
investigaciones sobre el tema.
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Anexo I
Codigos CIE-10 usados para la identificacién de condiciones de riesgo/comorbilidades
en la poblacion de estudio.

Comorbilidades y condiciones de riesgo segun codigos CIE-10
[Clasificacion Internacional de Enfermedades, 10* revision]

Demencia FO1-FO3
Enfermedad neurolégica

Ictus 163, 161
Insuficiencia renal crénica N18-N19
Cancer (neoplasia sélida o hematologica) en ultimos 5 afios C00-C97

Artritis reumatoide MO05-M09
Enfermedad reumatolégica

Lupus sistémico M32

Colitis ulcerosa K50
Enfermedad inflamatoria intestinal

Enfermedad de Crohn K51

Bronquitis cronica/enfisema J41-J44
Enfermedad respiratoria crénica Asma J45-J46

Otras enfermedades pulmonares | P27, E84, J47

Insuficiencia cardiaca congestiva | 150

Enfermedades cardiacas cronicas Enfermedad coronaria 120-122, 125

Otras cardiopatias cronicas 105-108, 111, 135-137, 142, 151.7
Fibrilacién auricular 148

Hepeatitis virica cronica B18
Enfermedad hepatica cronica Cirrosis K74

Hepatitis alcoholica K70
Hipertension 110, I11, 112 0 115
Diabetes mellitus E10-E14
Hipercolesterolemia E78
Obesidad E66
Alcoholismo Z10
Tabaquismo F17
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