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El siglo XXI se ha caracterizado desde sus inicios por una problematica
de salud que ha afectado al mundo, que va desde un incremento de
la resistencia microbiana, aumento de las enfermedades oncoldgicas
hasta la aparicion de nuevas enfermedades infecciosas emergentes y
reemergentes, como ha sido la aparicion de la COVID-19 a finales del
pasado afo.

Los coronavirus son una extensa familia de virus que pueden causar
enfermedades tanto en animales como en humanos. En los humanos,
se sabe que varios coronavirus causan infecciones respiratorias que
pueden ir desde el resfriado comun hasta enfermedades mas graves
como el sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS) y el sindrome
respiratorio agudo severo (SRAS).

La COVID-19 (coronavirus disease 2019) también conocida como en-
fermedad por nuevo coronavirus es causada por el coronavirus del sin-
drome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2), su forma es redonda u
ovalada y a menudo polimoérfica, tiene un diametro de 60 a 140 nm, la
proteina espiga que se encuentra en la superficie del virus y forma una
estructura en forma de barra, es la estructura principal utilizada para la
tipificacion, la proteina de la nucleocapside encapsula el genoma viral
y puede usarse como antigeno de diagnaostico.

Produce sintomas similares a los de la gripe, entre los que se incluyen
fiebre, tos, disnea, mialgia y fatiga. También se ha observado la pérdi-
da subita del olfato y el gusto (sin que la mucosidad fuese la causa).
En casos graves se caracteriza por producir neumonia, sindrome de
dificultad respiratoria aguda, sepsis y choque séptico que conduce
a alrededor del 3 % de los infectados a la muerte, aunque la tasa de
mortalidad se encuentra en 4,48 % y sigue ascendiendo.

La COVID-19 se identificd por primera vez el 1 de diciembre de 2019

en la ciudad de Wuhan, capital de la provincia de Hubei, en la China
central, cuando se reportd a un grupo de personas con neumonia de
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causa desconocida, vinculada principalmente a trabajadores del mer-
cado mayorista de mariscos del sur de China de Wuhan. El nimero de
casos aumento rapidamente en el resto de Hubei y se propago a otros
territorios.

La rapida expansion de la enfermedad hizo que la Organizacion Mun-
dial de la Salud, el 30 de enero de 2020, la declarara una emergencia
sanitaria de preocupacion internacional, basandose en el impacto que
el virus podria tener en paises subdesarrollados con menos infraestruc-
turas sanitarias y la reconociera como una pandemia el 11 de marzo.
El numero de casos confirmados aumenta diariamente en relacion con
la cantidad de pruebas confirmatorias realizadas, mientras que el nu-
mero de personas en vigilancia fluctua, porque se van descartando
hacia otras patologias.

Debido al reciente surgimiento de esta enfermedad, la situacion de
alarma mundial y nacional en que nos encontramos, el incremento
constante de casos y muertes, nos planteamos como objetivo describir
las caracteristicas clinico-epidemioldgicas de la COVID-19.

Los autores

14



COVID-19

1 EDICION

INTRODUCCION




CovID-19

El coronavirus se ha convertido en una de las pandemias mas rele-
vantes de la década, llegando a generar emergencias sanitarias en la
gran mayoria de paises infectados, ademas con preocupantes tasas
de morbimortalidad, y requerimientos de intervenciones de alta com-
plejidad para las personas afectadas que en su gran mayoria son adul-
tos mayores. El espectro de la enfermedad puede variar desde perso-
nas asintomaticas pero portadoras, sintomas respiratorios similares a
la gripe, hasta el Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS) CoV.

En este libro abordaremos en el CAPITULO |, la epidemiologia y las
vias de transmision del COVID-19 en adultos, adolescentes, nifios, mu-
jeres embarazadas y profesionales de la salud, asi como también los
factores de riesgo y las dinamicas de transmision.

En el CAPITULO I, hablaremos de los desafios que se han presenta
para la medicina interna y como se han afrontado en el transcurso de
la evolucion del virus.

Pasamos al CAPITULO III, y presentaremos las manifestaciones clini-
cas y diagnostico, donde describiremos cada sintoma y sus posibles
manifestaciones en diversos casos.

Siguiendo con el CAPITULO 1V, donde describiremos las complicacio-
nes del tracto respiratorio siendo esta una de las complicaciones mas
frecuente sin distincion de comorbilidades.

En este sentido, el CAPITULO V, nos indica las complicaciones del
sistema cardiovascular asociadas al COVID-19, que van desde una
Lesion miocardica y miocarditis hasta un tromboembolismo venoso,
también trataremos las interacciones de medicamentos y sus recomen-
daciones.
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Llegamos al CAPITULO VI, en este capitulo se hablara de las compli-
caciones neuroldgicas sus causas y consecuencias asociadas al CO-
VID-19.

En el CAPITULO VII, abordamos las medidas de proteccion del perso-
nal de UCI siendo estos los que mas precauciones deben acatar para
permanecer sanos y continuar prestando sus servicios ya que estan en
el punto mas contaminante de la cadena del personal de salud.

No obstante, el CAPITULO VIII, presenta las complicaciones endocrino
metabdlicas que se asocian al COVID-19, siendo este un tema extenso
nos centramos en tratar de abordarlas todas y detallarlas 1o mejor po-
sible.

Ya para finalizar, en el CAPITULO IX, detallamos el manejo intrahos-
pitalario de pacientes con COVID-19 y las medidas de cuidados del

paciente en UCI.

Esperamos que la informacion de este libro sea de provecho para to-
dos.
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CAPITULO I: EPIDEMIOLOGIA Y VIAS DE TRANSMISION DEL CORONAVIRUS (COVID-19)

Epidemiologia

Se han registrado mas de 199.4 millones de casos en todo el mundo,
con aproximadamente 4.2 millones de muertes, segun la Organizacion
Mundial de la Salud. EE.UU. es el pais que presenta el mayor nidmero
de infecciones y muertes informadas en el mundo. India, Brasil, Rusia
y Francia presentan el mayor nimero de infecciones después de Esta-
dos Unidos. Brasil, India, México y PerU presentan el mayor niumero de
muertes después de Estados Unidos.

Figura 1. Panel de control de Coronavirus (COVID-19)

Organizacion Mundial de la Salud Numero de casos de COVID-19
informados semanalmente por region de la OMS y muertes globales,
a partir del 18 de julio de 2021 Disponible en: WHO Coronavirus (CO-
VID-19) Dashboard

Adultos

En China, el 87% de los casos confirmados tenian entre 30y 79 anos y
el 3% tenian 80 anos 0 mas en la primera ola de la pandemia. Aproxi-
madamente el 51% de los pacientes eran hombres.
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En el Reino Unido, la edad media de los pacientes era de 73 anos y
los hombres representaban el 60% de los ingresos en un estudio de
cohorte observacional prospectivo de mas de 20,000 pacientes hospi-
talizados en la primera ola.

En Estados Unidos, los pacientes de mayor edad (=65 anos) represen-
taron el 31% de todos los casos, el 45% de los ingresos hospitalarios,
el 53% de los ingresos en la unidad de cuidados intensivos y el 80%
de las muertes en la primera ola, con la mayor incidencia de resultados
graves en los pacientes de >85 afios.

Adolescentes
Los adolescentes parecen presentar una susceptibilidad a la infeccion
similar a la de los adultos.

En Estados Unidos, los ingresos hospitalarios de adolescentes alcan-
zaron un maximo de 2.1 por cada 100,000 a principios de enero de
2021, descendieron a 0.6 por cada 100,000 en marzo y subieron a 1.3
por cada 100,000 en abril. Entre los adolescentes hospitalizados, apro-
ximadamente un tercio requirié el ingreso en la unidad de cuidados
intensivos y el 5% necesitd ventilacion mecanica. Estos datos se ba-
saron en 204 adolescentes que probablemente fueron hospitalizados
principalmente por COVID-19 durante el 1 de enero al 31 de marzo de
2021. El numero acumulado de ingresos hospitalarios en la franja de
edad de 5 a 17 anos desde marzo de 2020 hasta junio de 2021 fue de
1909 casos.

Nihos

Las evidencias sugieren que los nifos son menos susceptibles a la
infeccion que los adultos, con una probabilidad de 0.56 de ser un con-
tacto infectado en comparacion con los adultos. La mayoria de los ca-
SOs en nifos provienen de grupos familiares, o niNos que presentan
antecedentes de contacto cercano con un paciente infectado. Es infre-
cuente que los nifios sean el caso indice en las agrupaciones de trans-
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CAPITULO I: EPIDEMIOLOGIA Y VIAS DE TRANSMISION DEL CORONAVIRUS (COVID-19)

mision en el hogar. Las tasas de infeccion varian segun la ubicacion
geogréfica. La edad media de los ninos infectados era de 6.5 anos en
la primera ola. A diferencia de los adultos, los nifos no parecen tener
un mayor riesgo de padecer enfermedades graves basadas en la edad
0 el sexo.

En el Reino Unido, un estudio prospectivo de cohorte de observacion
encontrd que los nifos y adultos jovenes representaban el 0.9% de
todos los pacientes hospitalizados en ese momento. La mediana de
edad de los nifos ingresados en el hospital era de 4.6 afnos, el 56%
eran varones, el 35% tenian menos de 12 meses de edad y el 42%
presentaban al menos una comorbilidad. En términos de etnia, el 57%
eran personas de raza blanca, el 12% eran del sur de Asia y el 10%
eran de raza negra. La edad menor de 1 mes, la edad de 10 a 14 afos
y la raza negra fueron factores de riesgo para el ingreso en la unidad
de cuidados intensivos.

Enlos EE. UU., un estudio de cohortes retrospectivo de mas de 135.000
nifios descubrié que la edad media de los nifnos infectados era de 8.8
anos y el 53% eran de sexo masculino. En términos de etnia, el 59%
eran personas de raza blanca, el 15% de raza negra, el 11% hispanosy
el 3% asiaticos. Solo el 4% de los nifios dieron positivo en el analisis del
coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2) en
esta poblacion, y las manifestaciones clinicas fueron tipicamente leves.
Los casos en niflos, adolescentes y adultos jovenes aumentaron entre
octubre y diciembre de 2020; sin embargo, los ingresos hospitalarios,
los ingresos en unidades de cuidados intensivos y las muertes siguen
siendo bajas para estos grupos (2.5%, 0.8% y <0.1% respectivamente,
segun los datos disponibles).

A nivel mundial, la tasa de letalidad en los nifios parece ser mayor en

los paises de ingresos bajos y medios en comparacion con los paises
de ingresos altos.
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Mujeres embarazadas.

La prevalencia global en las mujeres embarazadas y recientemente
embarazadas que acuden o ingresan en el hospital por cualquier mo-
tivo se ha estimado en un 10%; sin embargo, la tasa varia segun los
estudios y los paises. Un metanalisis de mas de 2500 mujeres embara-
zadas con COVID-19 confirmado encontrd que el 73.9% de las muje-
res se encontraban en el tercer trimestre; el 50.8% eran de grupos de
personas de raza negra, asiaticos o de minorias étnicas; el 38.2% eran
obesas; y el 32.5% presentaban comorbilidades cronicas.

En el Reino Unido, la incidencia estimada de ingresos hospitalarios
con infeccion confirmada en el embarazo es de 4.9 por cada 1000
maternidades. La mayoria de las mujeres estaban en el segundo o ter-
cer trimestre. De estos pacientes, el 41% tenia 35 afios 0 mas, el 56%
pertenecia a la raza negra u otros grupos étnicos minoritarios, el 69%
tenia sobrepeso o era obeso, y el 34% presentaba comorbilidades pre-
existentes.

En Estados Unidos, se han informado 104.165 casos en mujeres emba-
razadas (hasta el 2 de agosto de 2021), con 17,801 ingresos hospita-
larios y 121 muertes. Segun un analisis de aproximadamente 400,000
mujeres de 15 a 44 afnos de edad con enfermedades sintomaticas, las
mujeres embarazadas de origen hispano y de raza negra no hispanas
parecen verse desproporcionadamente afectadas durante el embara-
Z0.

Profesionales de salud

Aproximadamente, el 14% de los casos informados a la Organizacion
Mundial de la Salud son de profesionales de salud (rango de 2% a
35%).

La incidencia de la infeccion en los profesionales de salud oscild en-

tre el 0% vy el 49.6% (por reaccion en cadena de la polimerasa), y la
prevalencia de la seropositividad del SARS-CoV-2 oscild entre el 1.6%
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y el 31.6%. Es probable que los amplios rangos de porcentaje estén
relacionados con las diferencias en los entornos, las exposiciones, las
tasas de transmision en la comunidad, el estado de los sintomas, el uso
de medidas de control de las infecciones y otros factores. No hubo una
asociacion consistente entre el sexo, la edad o la funcién del profesio-
nal de salud (es decir, enfermera o médico) y el riesgo de infeccion o
seropositividad. Trabajar en una unidad hospitalaria con pacientes con
COVID-19, ser un trabajador de primera linea y el contacto directo o
prolongado con los pacientes también se asociaron con un mayor ries-
go de infeccion. La presencia de anticuerpos de inmunoglobulina G se
asocio a un menor riesgo de reinfeccion.

La mayoria de los profesionales de salud informaron haber tenido con-
tacto en el entorno sanitario. En un estudio de mas de 9000 casos
informados en los profesionales de salud en los EE.UU., el 55% tuvo
contacto solo en un contexto de servicios sanitarios, el 27% solo en el
hogar, el 13% solo en la comunidad, y el 5% en mas de un contexto.

Factores de riesgo

Contacto con el caso probable o confirmado

Las personas que han estado en contacto con un caso probable o
confirmado tienen un mayor riesgo de infeccion La Organizacion Mun-
dial de la Salud define un contacto como una persona que ha sufrido
cualquiera de las siguientes exposiciones durante los 2 dias anteriores
y los 14 dias posteriores al inicio de los sintommas de un caso probable
o confirmado: contacto en persona con un caso probable o confirmado
en un radio de 1 metro (3 pies) y durante al menos 15 minutos; contacto
fisico directo con un caso probable o confirmado; atencion directa a un
paciente con COVID-19 probable o confirmado sin utilizar el equipo de
proteccion personal recomendado; u otras situaciones indicadas por
las evaluaciones de riesgos locales.

Los Centers for Disease Control and Prevention de los Estados Unidos
definen un contacto cercano como alguien que ha estado a menos
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de 2 metros (6 pies) de una persona infectada durante al menos 15
minutos en un periodo de 24 horas, comenzando 2 dias antes de la
aparicion de los sintomas (0 2 dias antes de las pruebas en pacientes
asintomaticos).

Residencia/trabajo/viajes en lugares con alto riesgo de transmision

Las personas que residen o trabajan en una zona de alto riesgo de
transmision (p. €j., entornos residenciales cerrados, entornos huma-
nitarios), las personas que residen o viajan a una zona de transmision
comunitaria y las personas que trabajan en un entorno sanitario (inclui-
dos los centros de salud y los domicilios) en cualquier momento en el
plazo de los 14 dias anteriores al inicio de los sintomas corren un mayor
riesgo de infeccion.

Las personas con riesgo de infeccion por las variantes de coronavirus
del sindrome respiratorio agudo grave 2 (SARS-CoV-2) que puedan ser
motivo de preocupacion incluyen:

Aquellas personas que hayan estado en, o transitado por,
cualquier pais con transmision de variantes preocupantes
(consulte las orientaciones locales para las listas de paises
afectados) y que desarrollen sintomas dentro de los 10 dias
siguientes a la salida o al transito (o la fecha de la toma de
muestras para una prueba de SARS-CoV-2 positiva si es asin-
tomatica)

Aqguellas personas de las que se sabe que estan infectados con una
variante preocupante segun los resultados de la secuenciacion, inde-
pendientemente del historial de viajes.

Contactos de las personas descritas anteriormente.

Edad avanzada

El riesgo de ingreso hospitalario y muerte aumenta con la edad. Por
ejemplo, en las personas de 85 afios 0 mas, el riesgo de ingreso hos-
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pitalario es 15 veces mayor y el riesgo de muerte es 610 veces mayor,
en comparacion con los jévenes de 18 a 29 anos.

Si bien la edad es un factor de riesgo independiente, el riesgo en las
personas de edad avanzada también esta relacionado en parte con la
probabilidad de que los adultos de edad avanzada sean mas propen-
S0s a presentar comorbilidades. La mayor prevalencia de la desnutri-
cion en los pacientes de edad avanzada también puede contribuir a
los malos resultados.

Sexo masculino

Se ha planteado la hipdtesis de que esto puede deberse a la presencia
de andrégenos, a un menor nivel de anticuerpos contra el SARS-CoV-2,
en comparacion con las mujeres, a que las mujeres presenten una res-
puesta inmunitaria mas potente, en comparacion con los hombres, 0 a
una mayor prevalencia del consumo de alcohol y del tabaquismo; sin
embargo, es necesario realizar mas investigaciones.

Residencia en un centro de cuidados a largo plazo

En el Reino Unido, los residentes de residencias asistenciales repre-
sentaron aproximadamente un tercio del numero total de muertes en
Inglaterra y Gales durante la primera ola de la pandemia; otros paises
informaron una experiencia similar. Esto se debio probablemente a la
escasez de equipos de proteccion individual, a una poblacion vulnera-
ble y a la falta de pruebas.

Presencia de comorbilidades

Las personas con comorbilidades presentan un mayor riesgo de pade-
cer enfermedades graves, y cuantas mas comorbilidades, mayor es el
riesgo.

En el Reino Unido, las comorbilidades mas frecuentes que se registra-
ron en un estudio de cohorte de mas de 20,000 pacientes hospitaliza-
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dos fueron la enfermedad cardiaca (31%), la diabetes sin complica-
ciones (21%), la enfermedad pulmonar créonica no asmatica (18%) y la
enfermedad renal cronica (16%).

En EE.UU., aproximadamente el 95% de los adultos hospitalizados
presentaba al menos una enfermedad subyacente, siendo las mas
frecuentes la hipertension, los trastornos del metabolismo lipidico y la
obesidad. Aproximadamente, el 99% de los pacientes que murieron
tenian al menos una enfermedad subyacente. Los factores de riesgo
de muerte mas fuertes fueron la obesidad, los trastornos relacionados
con la ansiedad y el miedo, y la diabetes, asi como el numero total de
enfermedades subyacentes. Se calcula que aproximadamente el 56%
de los adultos, y el 32% de los adultos jovenes (de 18 a 25 afnos), co-
rren el riesgo de padecer una enfermedad grave debido a la presencia
de, al menos, una comorbilidad.

A nivel global, la hipertension (21%), la obesidad (18%) y la diabe-
tes (18%) fueron las comorbilidades mas prevalentes. El cancer, la en-
fermedad renal cronica, la diabetes y la hipertension se asociaron de
forma independiente con la mortalidad. La enfermedad renal cronica
fue estadisticamente la comorbilidad mas prominente como causa de
muerte.

Obesidad
Las personas con obesidad corren un mayor riesgo de sufrir infeccio-
nes y enfermedades graves.

De los 2.5 millones de muertes informadas en todo el mundo a finales
de febrero de 2021, 2.2 millones se produjeron en paises en los que
mas de la mitad de la poblacion esta clasificada con sobrepeso. En los
paises en los que menos de la mitad de la poblacion adulta esta clasi-
ficada con sobrepeso, la probabilidad de muerte es aproximadamente
una décima parte del nivel observado en los paises en los que mas de
la mitad de la poblacion estéa clasificada con sobrepeso.
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Las personas con obesidad (=30 kg/m?) y las personas con sobrepeso
(25-30 kg/m?) presentan un mayor riesgo de padecer la enfermedad
grave. Los datos de un metanalisis sugieren una asociacion lineal entre
dosis y respuesta entre el indice de masa corporal y la gravedad de la
enfermedad y la mortalidad. Sin embargo, otro metanélisis demostro
una relacion de curva en J entre el indice de masa corporal y la mor-
talidad, indicando que, tanto los pacientes con bajo peso, como los
obesos tenian un mayor riesgo de mortalidad en comparacion con los
de peso normal.

Un estudio de cohortes realizado en el Reino Unido descubrié que el
riesgo de resultados graves (es decir, hospitalizacion, ingreso en la
unidad de cuidados intensivos, muerte) aumentaba progresivamente
por encima de un indice de masa corporal >23 kg/m?, independiente-
mente de los riesgos excesivos de enfermedades relacionadas (p. €j.,
diabetes). El riesgo relativo era especialmente notable en las personas
de menos de 40 afnos y en las de etnia de raza negra.

Un estudio de cohortes realizado en EE.UU. descubrié una relacion no
lineal entre el indice de masa corporal y la gravedad de la enfermedad,
con el riesgo mas bajo en los indices de masa corporal cercanos al
umbral entre el peso saludable y el sobrepeso, para después aumentar
con un indice de masa corporal mas alto.

La obesidad se asocia a un mayor riesgo de avance de la enferme-
dad, ingreso hospitalario, ingreso en la unidad de cuidados intensivos,
necesidad de ventilacion mecanica invasiva, complicaciones (p. €j.,
tromboembolismo venoso e insuficiencia renal) y mortalidad intrahos-
pitalaria, especialmente entre los pacientes mas jovenes.

Enfermedad cardiovascular

Las personas con enfermedades cardiovasculares presentan un ma-
yor riesgo de sufrir enfermedades graves. Las arritmias, la enferme-
dad de las arterias coronarias y las enfermedades cardiovasculares
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estan significativamente asociadas al ingreso en la unidad de cuidados
intensivos. La insuficiencia cardiaca, las arritmias, las enfermedades
coronarias y las enfermedades cardiovasculares también se asocian
significativamente a un mayor riesgo de mortalidad. La fibrilacion auri-
cular preexistente se asocié a un mayor riesgo de muerte a corto pla-
z0. La enfermedad coronaria también se ha asociado al avance de la
enfermedad y a la enfermedad grave/critica. La asociacion se ve afec-
tada por la presencia de hipertension; los pacientes con enfermedad
coronaria e hipertension tenian un mayor riesgo de mal pronostico en
comparacion con los que no tenian hipertension.

Diabetes
Las personas con diabetes de tipo 1 0 2 presentan un mayor riesgo de
padecer una enfermedad grave.

La diabetes se asocia a un mayor riesgo de avance de la enfermedad,
ingreso en cuidados intensivos, sindrome de dificultad respiratoria agu-
da, necesidad de ventilacion mecanica invasiva y mortalidad.

En el Reino Unido, un tercio de todas las muertes de pacientes hospi-
talizados se produjo en pacientes con diabetes. Un analisis de mas de
19,000 pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos du-
rante toda la primera oleada de la pandemia descubrié que la diabetes
de tipo 2 se asocia a un aumento del 20% de la mortalidad en pacien-
tes con enfermedad grave, independientemente de la edad, el sexo,
el origen étnico, la obesidad o cualquier otra comorbilidad importante.
Los factores de riesgo de mal prondstico y mayor mortalidad en los
pacientes con diabetes de tipo 1 0 2 son la edad avanzada, el sexo
masculino, la etnia distinta a la raza blanca, la privacion socioecono-
mica, la insuficiencia renal/la lesiéon renal aguda, los antecedentes de
accidente cerebrovascular o insuficiencia cardiaca, los niveles mas al-
tos de hemoglobina glucosilada (HbA1c), el mayor indice de masa cor-
poral, la elevacion de la proteina C-reactiva, la cetoacidosis diabética,
el estado hiperglucemico hiperosmolar y el uso de insulina. El mayor
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riesgo de ingreso en la unidad de cuidados intensivos y de ventilacion
mecanica en |los pacientes con diabetes tipo 1 puede explicarse por
la presencia de cetoacidosis diabética. Los pacientes con diabetes re-
cién diagnosticada presentan un mayor riesgo de mortalidad por todas
las causas en comparacion con los pacientes con diabetes conocida,
hiperglucemia o glucosa normal.

El uso de metformina, inhibidores del cotransportador de sodio-glu-
cosa-2, agonistas del receptor del péptido-1 similar al glucagon o in-
hibidores de la dipeptidil peptidasa-4 puede asociarse a una menor
mortalidad.

Es probable que el mal prondstico de estos pacientes se deba a la
naturaleza sindromica de la diabetes, ya que factores como la hiper-
glucemia, la edad avanzada y la presencia de comorbilidades (p. €j.,
obesidad, hipertension, enfermedades cardiovasculares) contribuyen
al aumento del riesgo.

Enfermedad respiratoria cronica

Las personas con enfermedad pulmonar obstructiva crénica EPOC,
incluidos el enfisema vy la bronquitis cronica, presentan un mayor ries-
go de padecer una enfermedad grave. Las personas con asma de
moderada a grave, u otras enfermedades pulmonares crénicas (p. €j.,
enfermedad pulmonar intersticial, fibrosis quistica, fibrosis pulmonar
idiopatica, hipertension pulmonar) pueden presentar un mayor riesgo
de padecer una enfermedad grave; sin embargo, la evidencia es limi-
tada. No hay evidencias claras de que las personas con asma o EPOC
presenten un mayor riesgo de infeccion.

La EPOC se asocia a un mayor riesgo de ingreso hospitalario, ingreso
en la unidad de cuidados intensivos y mortalidad. Un estudio de co-
horte prospectivo y multicéntrico a nivel nacional, realizado en el Rei-
no Unido (75,463 pacientes de 258 centros sanitarios) encontré que
los pacientes con EPOC presentaban menos probabilidades de recibir
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cuidados criticos que los pacientes sin una enfermedad respiratoria
subyacente.

No esta claro si el asma aumenta el riesgo de infeccion o de resultados
graves (es decir, ingreso hospitalario, ingreso en la unidad de cuidados
intensivos, mortalidad). Las revisiones sistematicas no detectan un au-
mento claro del riesgo, y los estudios primarios de alta calidad informan
de resultados contradictorios. Las personas con asma gue presentan
EPOC comoérbida, y las personas con asma no alérgica, parecen in-
formar peores resultados. Segun los metandlisis, el asma no se asocia
a un mayor riesgo de infeccion, enfermedad grave, peor prondstico,
mortalidad o mayor riesgo de intubacion o ventilacion mecanica. Los
resultados clinicos fueron similares entre los pacientes con asma vy los
pacientes sin asma. Los pacientes con asma pueden tener un menor
riesgo de muerte en comparacion con los pacientes no asmaticos. Sin
embargo, un estudio de cohorte prospectivo nacional y multicéntrico
realizado en el Reino Unido (75,463 pacientes de 258 centros sanita-
rios) encontrd que los pacientes con asma tenian mas probabilidades
de recibir cuidados criticos que los pacientes sin una enfermedad res-
piratoria subyacente. El asma grave se asocié con una mayor morta-
lidad, en comparacion con los pacientes con asma no grave en los
pacientes de 16 aios o mas. El uso de corticosteroides inhalados en
pacientes con asma se asocié con una menor mortalidad, en compara-
cion con los pacientes sin una enfermedad respiratoria subyacente en
pacientes de 50 anos o mas.

Las personas con apnea obstructiva del suefo pueden presentar un
mayor riesgo de enfermedad grave, ingreso en cuidados intensivos,
ventilacion mecéanica y mortalidad; sin embargo, las pruebas son limi-
tadas. La apnea obstructiva del suefio no se ha asociado a un mayor
riesgo de infeccion.

Las personas con fibrosis quistica no parecen presentar un mayor ries-
go de infeccion; sin embargo, hay evidencias de que algunos pacien-
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tes pueden experimentar un curso clinico mas grave (p. €j., después
del trasplante).

Las personas con tuberculosis parecen tener un mayor riesgo de enfer-
medad grave y mortalidad.

No hay datos sobre si las enfermedades respiratorias pediatricas (in-
cluido el asma infantil) son factores de riesgo de infeccion o de grave-
dad.

Enfermedad renal crénica

Las personas con enfermedad renal crénica presentan un mayor ries-
go de padecer una enfermedad grave y pueden presentar un mayor
riesgo de infeccion. Los pacientes con enfermedad renal crénica pre-
sentaban un riesgo significativamente mayor de ingreso hospitalario y
mortalidad por todas las causas en comparacion con las personas sin
enfermedad renal crénica. Los pacientes con enfermedad renal croni-
ca también presentaron un mayor riesgo de evolucionar a enfermedad
critica en el analisis conjunto de los estudios incluidos y en los analisis
de subgrupos de los estudios con ajuste multivariable, aungue ninguno
de los resultados alcanzo significacion estadistica.

Los pacientes con enfermedad renal terminal que recibian tratamien-
to de sustitucion renal presentaban un mayor riesgo de ingreso en la
unidad de cuidados intensivos, necesidad de ventilacion mecanica y
mortalidad.

En el Reino Unido, los datos de un estudio transversal descubrieron
que las probabilidades ajustadas de una prueba positiva eran mayores
en los pacientes con enfermedad renal cronica (32.9%), en compara-
cion con los que no la padecian (14.4%).

La enfermedad renal cronica preexistente es un factor de riesgo inde-
pendiente para desarrollar una lesion renal aguda como complicacion.
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Embarazo

Las mujeres embarazadas presentan un mayor riesgo de padecer una
enfermedad grave. Segun un analisis de aproximadamente 400,000
mujeres de 15 a 44 afos de edad con enfermedad sintomatica, las
mujeres embarazadas presentaban mas probabilidades de ser hos-
pitalizadas, de ser ingresadas en la unidad de cuidados intensivos,
de recibir ventilacion mecanica invasiva u oxigenacion por membrana
extracorporea y de morir, en comparacion con las mujeres no embara-
zadas.

Las mujeres embarazadas y los recién nacidos son mas vulnerables a
los resultados adversos en los paises de ingresos bajos y medios en
comparacion con los paises de ingresos altos.

Tabaquismo

Las personas que son o han sido fumadoras presentan un mayor ries-
go de padecer una enfermedad grave. El tabaquismo se asocia a re-
sultados graves o criticos y a un mayor riesgo de ingreso en la unidad
de cuidados intensivos y de mortalidad. La asociacion parece ser mas
significativa en los ex fumadores en comparacion con los fumadores
actuales. Los fumadores actuales presentan un mayor riesgo de desa-
rrollar una enfermedad grave en comparacion con los no fumadores.
Los fumadores presentan el doble de riesgo de mortalidad que los no
fumadores. Esto puede deberse al aumento de la expresion en las vias
respiratorias del receptor de la enzima convertidora de angiotensina-2
en los fumadores.

La Organizacion Mundial de la Salud ha revisado las evidencias dispo-
nibles y ha llegado a la conclusion de que el tabaquismo esta asociado
con una mayor gravedad de las enfermedades y la muerte de los pa-
cientes hospitalizados.
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Neoplasia maligna

Las personas con cancer corren un mayor riesgo de sufrir infecciones
y enfermedades graves. Los pacientes con cancer presentan un ma-
yor riesgo de padecer enfermedades graves, mayores necesidades
de ventilacion y mortalidad en comparacion con la poblacion general.
Las tasas de ingreso en la unidad de cuidados intensivos no fueron
estadisticamente significativas entre los dos grupos. Las neoplasias
hematoldgicas se asociaron con el mayor riesgo de mortalidad (posi-
blemente explicado por el mayor grado de inmunosupresion utilizado
en el tratamiento de estos pacientes), seguido del cancer de pulmon.
No existe una asociacion clara entre la modalidad de tratamiento y la
mortalidad. Es probable que un mayor riesgo de infeccion se deba a
los tratamientos inmunosupresores y/o a las visitas recurrentes al hos-
pital. El riesgo de mortalidad hospitalaria combinada en pacientes con
cancer es del 14.1%.

La mortalidad de los pacientes con cancer se ve afectada por las co-
morbilidades preexistentes no relacionadas con el cancer, y es signifi-
cativamente mayor en personas con hipertension, enfermedades car-
diovasculares, enfermedad pulmonar obstructiva cronica y diabetes.

Es posible que los ninos con cancer no sean mas vulnerables a las
infecciones, en comparacion con los nifios sin cancer. Los datos limi-
tados muestran que la morbilidad general en los pacientes pediatricos
con cancer es baja, con solo un 5% que requiere ingreso hospitalario
por los sintomas. La supervivencia global de los nifios con cancer es
muy alta (99.4%), y no se observaron diferencias significativas en el
riesgo de ingreso hospitalario o el ingreso en la unidad de cuidados
intensivos entre las neoplasias hematologicas y los tumores solidos en
los ninos.

Enfermedad cerebrovascular

Las personas con enfermedades cerebrovasculares presentan un
mayor riesgo de sufrir enfermedades graves. Los pacientes con una
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anamnesis de enfermedad cerebrovascular presentan mas probabi-
lidades de avanzar hacia resultados adversos, en comparacion con
los pacientes sin anamnesis de enfermedades cerebrovasculares. Los
pacientes con enfermedades cerebrovasculares preexistentes presen-
tan 2.67 veces mas probabilidades de presentar malos resultados, in-
cluyendo el ingreso en la unidad de cuidados intensivos, la ventilacion
mecanica y la mortalidad.

Trasplante de drgano solido o de células madres

Las personas con un estado inmunocomprometido por un trasplante
de organo sdlido o de células madre pueden presentar un mayor ries-
go de padecer una enfermedad grave; sin embargo, la evidencia es
limitada.

Los receptores de trasplante de érganos soélidos corren un mayor ries-
go de ingreso hospitalario, ingreso en la unidad de cuidados intensivos
y mortalidad. Sin embargo, el aumento de la tasa de ingresos hospi-
talarios puede reflejar una estrategia de manejo preferida de una vigi-
lancia mas estrecha de los pacientes hospitalizados en lugar de ser un
indicador de la gravedad de la enfermedad. La mortalidad general en
los receptores de trasplantes de 6rganos solidos fue del 20%. Los re-
ceptores de trasplantes de 6rganos solidos tenian una probabilidad de
mortalidad 1.4 veces mayor en comparacion con la poblaciéon general.

Sindrome de down o problemas de aprendizaje

LLas personas con sindrome de Down o problemas de aprendizaje pue-
den presentar un mayor riesgo de padecer una enfermedad grave; sin
embargo, las evidencias son limitadas.

En el Reino Unido, un estudio de cohortes descubrid un riesgo 4 veces
mayor de ingreso hospitalario y 10 veces mayor de mortalidad en per-
sonas con sindrome de Down. Esto puede deberse posiblemente a la
presencia de una disfuncion inmunitaria, una cardiopatia congénita y
una patologia pulmonar.
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Otro estudio realizado en el Reino Unido encontré que los adultos con
problemas de aprendizaje y las personas que presentan sindrome de
Down o paralisis cerebral presentan un riesgo notablemente mayor de
ingreso hospitalario y de muerte, por encima de los riesgos observados
en las causas de muerte no relacionadas con el COVID-19.

Trastornos de la hemoglobina

Las personas con anemia de células falciformes o talasemia pueden
presentar un mayor riesgo de padecer enfermedades graves; sin em-
bargo, las evidencias son limitadas.

En el Reino Unido, los pacientes con anemia falciforme presentan un
riesgo 4 veces mayor de ingreso hospitalario y 2.6 veces mayor de
muerte. El rasgo de células falciformes también se asocié a un mayor
riesgo de ambos resultados, aunque en menor medida.

En los Estados Unidos, entre 178 pacientes con anemia falciforme
(edad media del paciente <40 afos), el 69% fueron hospitalizados, el
11% ingresaron en cuidados intensivos y el 7% fallecieron. La infeccion
puede causar un sindrome toracico agudo en pacientes con anemia
falciforme.

Hipertension

Las personas con hipertension pueden presentar un mayor riesgo de
padecer enfermedades graves; sin embargo, las evidencias son limita-
das. Casi todas las evidencias disponibles indican que la hipertension
aumenta el riesgo de enfermedad grave o de mortalidad, aunque a ve-
ces no estaba claro si esto era independiente de otros factores de ries-
go. No hubo revisiones sistematicas ni metanalisis que estudiaran si las
personas con hipertension presentaban un mayor riesgo de infeccion.
LLa hipertension se ha asociado con un aumento de los malos resultados
compuestos, incluida la mortalidad, la enfermedad grave, el sindrome
de dificultad respiratoria aguda, la necesidad de ingreso hospitalario
en la unidad de cuidados intensivos y el avance de la enfermedad. Los
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pacientes con hipertension presentan un riesgo 2.98 veces mayor de
padecer una enfermedad grave, un riesgo 1.82 veces mayor de pade-
cer una enfermedad critica y un riesgo de mortalidad entre 2.17 y 2.88
veces mayor, en comparacion con los pacientes sin hipertension.

Inicialmente, existia la preocupacion de que las personas a las que se
administraba inhibidores de la ECA o antagonistas de los receptores
de la angiotensina Il pudieran presentar un mayor riesgo de infeccion
0 enfermedad grave debido a la regulacion al aumento de la expresion
del receptor de la ECA2. Sin embargo, las evidencias de alta certeza
sugieren que el uso de estos farmacos no esta asociado con la enfer-
medad grave, y no hay ninguna asociacion entre el uso de estos me-
dicamentos y un resultado positivo de la prueba del SARS-CoV-2 entre
los pacientes sintomaticos.

Demencia

Las personas con demencia pueden presentar un mayor riesgo de su-
frir infecciones y enfermedades graves; sin embargo, las evidencias
son limitadas. Los adultos de edad avanzada con demencia presentan
un mayor riesgo de mortalidad a corto plazo. Los pacientes con de-
mencia son mas vulnerables a padecer enfermedades como la hiper-
tension, la diabetes y la neumonia, y estan inmunodeprimidos. La tasa
de mortalidad agrupada de los pacientes con demencia fue del 39%,
en comparacion con el 20% de los adultos de edad avanzada sin de-
mencia.

En el Reino Unido, méas de un cuarto de las personas que murieron
con COVID-19 de marzo a junio de 2020 presentaban demencia. La
demencia y la enfermedad de Alzheimer fue la principal afeccion de
salud preexistente mas frecuente en las muertes relacionadas con CO-
VID-19 entre marzo vy junio de 2020.

Un estudio retrospectivo de casos y controles de las historias clinicas
electronicas de pacientes en EE.UU. encontré que los pacientes con
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demencia presentaban un mayor riesgo de infeccion, en comparacion
con los pacientes sin demencia. Tambien presentaron resultados sig-
nificativamente peores (riesgo de ingreso hospitalario a los 6 meses
y riesgo de mortalidad), en comparacion con los pacientes con de-
mencia, pero sin COVID-19 y los pacientes con COVID-19 pero sin de-
mencia. El mayor riesgo se observo entre los pacientes con demencia
vascular.

Inmunosupresion

Las personas inmunodeprimidas pueden presentar un mayor riesgo de
padecer una enfermedad grave; sin embargo, la evidencia es limitada.
Esto incluye a las personas con antecedentes de inmunodeficiencias
primarias o el uso prolongado de corticosteroides u otros medicamen-
tos inmunosupresores.

La exposicion a los glucocorticoides de >10 mg/dia (prednisolona) se
ha asociado con mayores probabilidades de ingreso hospitalario en
pacientes con enfermedades reumatoldgicas. Los pacientes tratados
con ciclosporina/tacrolimus también presentaban un mayor riesgo de
ingreso hospitalario; sin embargo, no estaba claro si el aumento del
riesgo estaba relacionado con el propio farmaco, la enfermedad sub-
yacente por la que se trataba al paciente u otros factores.

Los pacientes inmunodeprimidos no presentan un riesgo significativa-
mente mayor de infeccion, en comparacion con la poblacion general.

Infeccion por VIH

Las personas que viven con el VIH pueden presentar un mayor riesgo
de padecer enfermedades graves; sin embargo, las evidencias son
limitadas. Todavia no esta claro si la infeccion por VIH influye en la
infeccion y en la evolucion de la enfermedad. Los estudios observa-
cionales informan resultados contradictorios. Un estudio de cohortes
retrospectivo realizado en el Reino Unido reveld que las personas con
VIH parecen presentar un mayor riesgo de mortalidad. Un estudio de
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cohorte retrospectivo realizado en Nueva York encontré que, si bien las
personas con VIH no parecen presentar un mayor riesgo de infeccion,
si presentan un mayor riesgo de sufrir malos resultados (principalmen-
te mayores tasas de enfermedad grave que requiere ingreso hospitala-
rio) en comparacion con las personas que viven sin una infeccion por
VIH diagnosticada. El riesgo de ingreso hospitalario aumenté con el
avance del estadio de la enfermedad del VIH. La infeccion por el VIH
no se asocid de forma independiente con malos resultados entre los
pacientes hospitalizados en Zambia; sin embargo, los pacientes con
enfermedad grave por el VIH tenian mas probabilidades de desarrollar
la enfermedad grave o morir en comparacion con los que presentaban
la enfermedad VIH controlada.

Las evidencias de los metanalisis son contradictorias. Un metanalisis
encontrd que la infeccion por el VIH no estaba asociada con un mal
resultado compuesto. Sin embargo, otros metanalisis han encontrado
que las personas que viven con la infeccion del VIH presentan un ma-
yor riesgo de infeccion y mortalidad en comparacion con las personas
sin VIH. Las personas que toman regimenes basados en tenofovir di-
soproxil pueden presentar un menor riesgo de infeccion y malos resul-
tados; sin embargo, las evidencias no son concluyentes.

Existen pruebas que sugieren que los pacientes con VIH en estadios
avanzados (estadio 3 0 4) manifiestan sintornas menos graves y tienen
una mortalidad reducida. Esto puede deberse a la incapacidad del
sistema inmunitario de las personas seropositivas para provocar la tor-
menta de citocinas que suele causar malos resultados clinicos en los
pacientes de COVID-19.

A pesar de las evidencias contradictorias, la Organizacion Mundial de
la Salud afirma que la infeccion por el VIH parece ser un importante fac-
tor de riesgo independiente de enfermedad grave o critica al ingreso
en el hospital y de mortalidad intrahospitalaria. La infeccion por el VIH
se asocio de forma independiente con un mayor riesgo de mortalidad,
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en comparacion con la poblacion seronegativa tras ajustar por edad,
sexo, gravedad de la enfermedad y afecciones subyacentes. La edad
>65 anos, el sexo masculino y la presencia de diabetes o hipertension
fueron factores de riesgo de enfermedad grave o critica al ingreso en el
hospital, asi como de mortalidad intrahospitalaria. Los datos proceden
principalmente de Sudafrica, lo que puede limitar la generalizacion de
los resultados.

Trastornos por consumo de sustancias

Las personas con trastornos por consumo de sustancias pueden tener
un mayor riesgo de padecer enfermedades graves; sin embargo, las
evidencias son limitadas. Esto incluye el trastorno por consumo de al-
cohol, opioides o cocaina.

Las personas con trastornos por abuso de sustancias, especialmente
las que consumen farmacos que afectan a los sistemas respiratorio y
cardiovascular, pueden ser vulnerables a los efectos respiratorios ad-
versos de COVID-19. Los estudios de cohorte han encontrado que los
trastornos por consumo de sustancias se asocian a un aumento de
ingreso hospitalario, el ingreso en la unidad de cuidados intensivos, el
uso de respiradores y la mortalidad.

LLas personas con trastorno por consumo de opioides presentaban ma-
yores probabilidades de ingreso hospitalario, duracion maxima de la
estancia hospitalaria y ventilacion mecanica invasiva, en comparacion
con las personas sin trastorno por consumo de opioides. Sin embargo,
los pacientes no parecian tener un mayor riesgo de mortalidad. Los
pacientes tratados con metadona o buprenorfina parecian presentar
peores resultados en términos de ingreso hospitalario y duracion de la
estancia hospitalaria, pero mejores resultados en términos de riesgo
de mortalidad y necesidad de ventilacion mecanica invasiva en com-
paracion con los pacientes que no recibian tratamiento con agonistas
opioides.

39



CovID-19

Nifios con ciertas afecciones

Los niflos con ciertas afecciones subyacentes pueden presentar un
mayor riesgo de padecer una enfermedad grave; sin embargo, las evi-
dencias son limitadas. Estas afecciones incluyen la obesidad, la dia-
betes, el asma y las enfermedades pulmonares cronicas, la inmunosu-
presion y la anemia de células falciformes. Los niflos también pueden
estar en riesgo si son médicamente complejos; presentar trastornos
genéticos, neuroldgicos 0 metabdlicos graves; o tienen una cardiopatia
congeénita.

Un estudio transversal de mas de 43,000 nifios en EE.UU. descubrid
que las afecciones subyacentes mas frecuentemente documentadas
eran la obesidad, el asma, los trastornos del neurodesarrollo, los tras-
tornos asociados a la ansiedad y el miedo, y los trastornos depresivos
Los nifios con diabetes de tipo 1, anomalias congénitas cardiacas y
circulatorias, obesidad, hipertension, epilepsia, trastornos neuropsi-
quiatricos y asma, asi como los nifos con enfermedades cronicas, pre-
sentaban un mayor riesgo de ingreso hospitalario y enfermedad grave.
Datos limitados sugieren que los nifilos con cardiopatias congénitas
podrian tener un mayor riesgo de padecer la enfermedad grave.

Dinamica de transmision

La transmision respiratoria es el modo de transmision dominante, sien-
do la proximidad y la ventilacion los principales determinantes del ries-
go de transmision. Las evidencias disponibles indican que la transmi-
sion entre personas se produce principalmente por contacto directo,
indirecto o cercano con personas infectadas a través de secreciones
infectadas como la saliva y las secreciones respiratorias, o0 a través
de gotas respiratorias que se expulsan cuando una persona infectada
tose, estornuda, habla o canta.

La transmision por via aérea puede producirse en los centros de sa-

lud durante los procedimientos de generacion de aerosoles. También
hay algunos informes de brotes que sugieren que la transmision por
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aerosol es posible en la comunidad en determinadas condiciones; sin
embargo, esos informes se refieren a espacios cerrados y abarrotados
con escasa ventilacion en los que la persona infectada puede haber
estado respirando fuertemente (p. ej., restaurantes, coros, clases de
gimnasia). Una investigacion detallada de estos grupos sugiere que la
transmision por gotitas y fomites también podria explicar la transmision
en estos informes. Aunque se ha descubierto que el aire cercano y le-
jano a los pacientes esta frecuentemente contaminado con el ARN del
SARS-CoV-2, pocas de estas muestras contenian virus viables. El ries-
go de transmision es mucho menor en el exterior que en el interior, con
un numero limitado de estudios que estiman una tasa de transmision
de <1%. Las evidencias de que los tratamientos con nebulizadores
aumentan el riesgo de transmision de coronavirus similares al SRAS-
CoV-2 no son concluyentes, y las evidencias directas sobre el riesgo
de transmision del SRAS-CoV-2 son minimas.

La transmision por fomites (por contacto directo con fémites) podria
ser posible, pero actualmente no hay evidencias concluyentes de este
modo de transmision. En los pocos casos en que se ha presumido la
transmision del fomite, no se ha descartado completamente la trans-
mision respiratoria. Aungque la mayoria de los estudios informan de la
identificacion del virus en superficies inanimadas, faltan evidencias que
demuestren la recuperacion del virus viable. Se ha descubierto que el
virus es mas estable en plastico y acero inoxidable (hasta 72 horas) en
comparacion con el cobre (hasta 4 horas) y el cartén (hasta 24 horas)
en condiciones experimentales, pero esto no refleja las condiciones de
la vida real.

La transmision fecal-oral (o la transmision respiratoria a través de las
heces en aerosol) puede ser posible, pero solo hay evidencias circuns-
tanciales limitadas que respalden este modo de transmision. La tasa
de deteccion agrupada del ARN del SARS-CoV-2 en las heces de los
pacientes con COVID-19 es de aproximadamente el 51% y el 64% de
las muestras siguen siendo positivas durante un promedio de 12.5 dias
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(hasta 33 dias como méaximo) después de que las muestras respirato-
rias hayan resultado negativas.

No se ha informado de transmision a través de otros fluidos corpora-
les (incluida la transmision sexual o la transmision sanguinea). Si bien
se ha detectado el virus en sangre, el liquido cefalorraquideo, el liqui-
do pericardico, el liquido pleural, la orina, el semen, la saliva, el tejido
ocular, las lagrimas y las secreciones conjuntivas, asi como en el oido
medio y la mastoides, la presencia de virus 0 de componentes virales
no equivale a la infecciosidad. Aunque el SARS-CoV-2 no se transmite
por via sexual, puede presentar un efecto sobre la fertilidad masculina,
aungue esto aun esta por confirmar.

La transmision vertical se produce con escasa frecuencia y se ha do-
cumentado la transmision transplacentaria. Existen escasas evidencias
sobre el alcance de la transmision vertical y sus tiempos de transmision.
En general, el 6.3% de los bebés nacidos de madres con COVID-19
dieron positivo en el SARS-CoV-2 al nacer. Se informd la transmision
en lactantes prematuros y a término. También hay evidencias de anti-
cuerpos frente al SARS-CoV-2 entre los bebés nacidos de madres con
COVID-19 que dieron negativo al SARS-CoV-2. La tasa de infeccion no
parece ser mayor cuando el bebé nace por via vaginal, es amaman-
tado por su madre, o se le permite el contacto con la madre. Se han
detectado fragmentos virales en la leche materna; sin embargo, este
hallazgo es infrecuente y, cuando ocurre, se ha asociado con sintomas
leves en los lactantes. Los anticuerpos anti-SARS-CoV-2 son mas fre-
cuentes en la leche materna en comparacion con los fragmentos vira-
les. Es poco probable que se produzca una transmision vertical si se
toman las precauciones higiénicas correctas.

En una revision se informo la transmision nosocomial en el 44% de los
pacientes; sin embargo, esta revision se limitd a las series de casos
realizadas al principio del brote en Wuhan antes de la toma de medidas
adecuadas de prevencion y control de la infeccion. Las infecciones in-
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trahospitalarias (definidas como los pacientes diagnosticados mas de
7 dias después del ingreso hospitalario) representan aproximadamente
el 17% de las infecciones en el NHS de Inglaterra al 26 de octubre de
2020, y las tasas han sido tan altas como el 25% en algunas areas. En
los estudios de los profesionales de salud expuestos a casos indice (no
en presencia de procedimientos que generen aerosoles) se encontrod
escasa 0 ninguna transmision nosocomial cuando se tomaron precau-
ciones con respecto al contacto y las gotas.

Dinamica de la transmision en relaciéon con los sintomas
Transmision sintomatica

La transmision parece propagarse principalmente por medio de gotitas
y el contacto cercano con los casos sintomaticos infectados. La trans-
misibilidad depende de la cantidad de virus viable que se desprenda 'y
expulse una persona (la carga viral es mas alta justo antes o alrededor
del momento de aparicion de los sintomas y durante los primeros 5 a
7 dias de la enfermedad), el tipo de contacto, el entorno y las medidas
de prevencion y control de la infeccion que se apliquen.

Transmision presintomatica
La transmision puede producirse durante el periodo de incubacion, ge-
neralmente de 1 a 3 dias antes del inicio de los sintomas.

Se informdé de transmision presintomatica en el 12.6% de los casos en
Chinay en el 6.4% de los casos en Singapur.

Las personas que no presentan sintomas pueden ser presintomaticas
0 pueden permanecer asintomaticas de manera persistente.

Transmision asintomatica

Se ha informado la transmisién de casos asintomaticos (casos confir-
mados en el laboratorio que nunca presentan sintomas); sin embargo,
la mayor parte de las evidencias se basan en los primeros datos de
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China y tienen limitaciones (p. €j., un pequefio numero de casos, los
casos pueden haber sido presintomaticos). La Organizacion Mundial
de la Salud afirma que los casos asintomaticos no son el principal im-
pulsor de la dinamica general de la epidemia. En numerosos estudios
se ha informado de que no hay evidencias de transmision asintomatica
por parte de los portadores del SARS-CoV-2. En un estudio de cribado
posterior al confinamiento en casi 10 millones de residentes en Wuhan,
no hubo pruebas positivas entre 1174 contactos cercanos de casos
asintomaticos. Ademas, se realizo un cultivo del virus en muestras de
casos asintomaticos positivos y todos los cultivos fueron negativos, 1o
que indica que los casos asintomaticos positivos del estudio no eran
infecciosos. Es dificil estimar la prevalencia de los casos asintomaticos
en la poblacion. Un metanalisis de mas de 50,000 personas encontro
que el 15.6% de los casos confirmados eran asintomaticos en el mo-
mento de la prueba (rango de 2% a 75%), y casi la mitad desarrollaron
sintomas mas tarde. La estimacion global de la proporcion de personas
que se infectan y permanecen asintomaticas durante toda la infeccion
se ha estimado entre el 17% y el 33%.

Los profesionales de salud pueden desempefar un papel en la trans-
mision asintomatica. Alrededor del 7.6% de los profesionales de sa-
lud gque trabajaron en unidades hospitalarias con pacientes infectados
dieron positivo en las pruebas de anticuerpos contra el SARS-CoV-2;
sin embargo, solo el 58% de estos trabajadores informaron sintomas
previos. Un estudio transversal de casi 2800 profesionales de salud
encontré que el 5.4% de los profesionales de salud asintomaticos que
se enfrentaban a la COVID-19 dieron positivo, en comparaciéon con el
0.6% de los profesionales de salud asintomaticos que no se enfrenta-
ban al COVID-19.

Los nifios son mas propensos a ser asintomaticos. Se ha considerado
que la proporcidon agrupada de casos asintomaticos en nifios era sig-
nificativa (alrededor del 40%). Sin embargo, en estudios recientes se
ha encontrado que la tasa de infeccion asintomatica en nifios era muy
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baja (el 1% en comparacion con el 9% en los adultos en un estudio, y
el 0.6% en comparacion con el 1.8% en los adultos en otro estudio), lo
que indica que los ninos no parecen ser impulsores particulares de la
pandemia.

Eventos superpropagadores

Se han informado acontecimientos de supercontagio. Estos eventos
se asocian con un crecimiento explosivo al principio de un brote y una
transmision sostenida en etapas posteriores.

Los eventos informados incluyen reuniones eclesiasticas/religiosas, re-
uniones familiares o sociales, bodas, préacticas de coro, campamentos
juveniles nocturnos o retiros de la escuela secundaria, clases de gim-
nasia, actividades deportivas recreativas en interiores, conferencias de
negocios y actividades laborales en centros de llamadas. También se
ha informado una transmision generalizada en instalaciones de cuida-
dos a largo plazo, refugios para personas sin hogar, prisiones, centros
de detencion de inmigrantes e instalaciones de procesamiento de car-
ne y aves de corral, asi como a bordo de cruceros.

Se ha informado de una transmision limitada en guarderias, escuelas y
universidades, y los casos infectados pueden transmitir la infeccion a
los miembros de su hogar. Hay pocas evidencias de alta calidad para
cuantificar el alcance de la transmision en las escuelas, o para com-
pararla con la transmision en la comunidad. Sin embargo, la evidencia
emergente sugiere una tasa de ataque de infeccion general mas baja
en los estudiantes (0.15%), en comparacion con el personal de la es-
cuela (0.7%).

Algunas personas son supereliminadores del virus, pero las razones
que subyacen a los eventos de supercontagio son a menudo mas com-
plejas que el simple exceso de eliminacion de virus y pueden incluir
una variedad de factores de comportamiento, de huésped y ambien-
tales.
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Factores de transmision viral

Periodo de incubacion

Se estima que el periodo de incubacion es de entre 1y 14 dias, con
una mediana de 5 a 7 dias. El virus viable tiene una duracion relativa-
mente corta; la infecciosidad alcanza su punto maximo alrededor de 1
dia antes del inicio de los sintomas y disminuye en 7 dias.

El periodo de incubacion medio acumulado es de 9.6 dias en los nifios.
Numero de reproduccion (Ro)

Los informes sugieren que el numero de reproduccion, el numero de
personas que se contagian de la infeccion de una persona infectada,
se estima entre 2.2 y 3.3. Sin embargo, hay una gran heterogeneidad
entre los estudios y el numero varia entre los paises. Los Centers for
Disease Control and Prevention de Estados Unidos ofrecen una estima-
cion actual de 2.5 (a fecha de 19 de marzo de 2021).

El Ro disminuye cuando se ponen en practica medidas de salud pubili-
ca (p. gj., el distanciamiento social).

Intervalo de serie

Se ha estimado que el tiempo que transcurre entre el inicio de los sin-
tomas en el paciente primario y el inicio de los sintomas en el paciente
infectado en una cadena de transmision es de aproximadamente 5.45
dias (rango de 4.2 a 6.7 dias).

Tasa de ataque secundario

La tasa de atagques secundarios es la proporcion de personas expues-
tas a un caso indice (o primario) que desarrollan la enfermedad como
resultado de la exposicion. Se ha estimado que la tasa agrupada de
ataques secundarios entre todos los contactos cercanos de un caso
inicial es del 7%.
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El indice de ataque secundario difiere segun el contexto del contacto.
Un contacto prolongado mas familiar aumenta el potencial de transmi-
sion. Las estimaciones agrupadas de la tasa de ataques secundarios
oscilan entre el 1.2% vy el 5.9% en contextos sociales (dependiendo del
nivel de contacto y de si el contacto es con extrafios o con familiares
y amigos), el 1.9% en centros de trabajo (basado en datos limitados),
el 3.6% en centros sanitarios y el 21.1% en contextos domésticos (au-
menta con la exposicion >5 dias).

Otra revision sistematica y metanalisis de la transmision en los hogares
estima que la tasa agrupada de atagues secundarios en el domicilio es
ligeramente inferior, del 16.6%. La tasa es mayor en los casos de indice
sintomatico (18%) en comparacion con los casos asintomaticos (0.7%)
y los adultos son mas susceptibles a las infecciones que los nifnos. Los
conyuges del caso inicial presentan mas probabilidades de infectarse
en comparacion con otros miembros del hogar.

La tasa de ataques secundarios aumenta con la gravedad del caso in-
dice (es decir, del 0.3% para los casos asintomaticos al 6.2% para los
casos graves/criticos) segun un estudio de 3410 contactos cercanos
de 391 casos iniciales.

Se ha estimado que la tasa de ataques secundarios en los contac-
tos cercanos de personas presintomaticas es de, aproximadamente, el
7%, en comparacion con el 1% en personas asintomaticas y el 6% en
personas sintomaticas.

Los nifilos de menos de 5 anos presentaban menores tasas de ataques
secundarios en comparacion con los nifios de mas edad, y el riesgo
de infeccion era mayor si el caso inicial del hogar era la madre. La tasa
de atagues secundarios fue del 1.2% en los ninos de una guarderia o
escuela.
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Las tasas de ataque secundario para las variantes de SARS-CoV-2
pueden ser diferentes

Carga viral

La carga viral es mayor en las vias respiratorias altas (nasofaringe y oro-
faringe) al principio del curso de la infeccion (por lo general, alcanza su
maximo en la primera semana de la enfermedad), y posteriormente au-
menta en las vias respiratorias bajas (esputo). La carga viral disminuye
después del inicio de los sintomas. Los pacientes con enfermedades
graves presentan cargas virales mas elevadas comparadas con los
que tienen enfermedades leves. La carga viral en las vias respiratorias
altas es comparable en los pacientes asintomaticos y sintomaticos; sin
embargo, la mayoria de los estudios demuestran una eliminacion mas
rapida del virus entre las personas asintomaticas en comparacion con
las sintomaticas.

La carga viral parece ser uno de los principales impulsores de la trans-
mision del virus. En un estudio de cohorte, la tasa de ataque secundario
fue del 17% entre 753 contactos de casos indice, con una variacion del
12% cuando el caso indice presentaba una carga viral inferior a 1x10¢
copias/mL hasta el 24% cuando el caso indice tenia una carga viral de
1x1010 copias/mL o superior (en hisopos nasofaringeos). Las cargas
virales mas elevadas en los hisopos de los contactos asintomaticos se
asociaron con un mayor riesgo de desarrollar la enfermedad sintomati-
ca, y estos contactos presentaron periodos de incubacion mas breves
gue los que presentaban una carga viral mas baja.

Eliminacion viral

La duracion media de la eliminacion viral fue de 17 dias en las vias
respiratorias altas, 14.6 dias en las bajas, 17.2 dias en las heces y 16.6
dias en las muestras de suero. La duracion maxima de la eliminacion
viral fue de 83 dias en las vias respiratorias altas, 59 dias en las bajas,
126 dias en las heces y 60 dias en las muestras de suero. Sin embar-
go, no se detectd ningun virus vivo mas alla del dia 9 de los sintomas,
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a pesar de la persistencia de una alta carga viral. La duracion de la
eliminacion viral fue mayor en los pacientes sintomaticos que en los
asintomaticos, y en los pacientes con enfermedades graves que en |0s
que no lo son.

El periodo de infecciosidad es mucho mas corto que la duraciéon de
la eliminacion viral detectable. No se ha aislado ningun virus viable en
pacientes con enfermedad leve o moderada después de 10 dias de
sintomas, o después de 20 dias en aquellos con enfermedad grave o
critica, a pesar de la continua eliminacion del virus. Los datos sobre la
dinamica de la eliminacion viral en personas con infecciéon asintomati-
ca persistente son inconsistentes. No hay evidencias convincentes de
que la duracion de la excrecion del virus se correlacione con la dura-
cion de la infecciosidad.

Entre los factores asociados con la excrecion prolongada del virus fi-
guran el sexo masculino, la edad avanzada, la hipertension comaorbida,
el retraso en el ingreso en el hospital tras el inicio de los sintomas o la
enfermedad grave en el momento del ingreso, y el uso de ventilacion
mecanica invasiva o de corticoesteroides. Los pacientes inmunocom-
prometidos pueden eliminar durante al menos 2 meses.
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Figura 2. Ciclo de multiplicacion celular del SARSCoV?2

Bestpractice BMJ. 2020;371:m3862. Ciclo de multiplicacion celular
del SARSCoV2. Disponible en: https://bestpractice.bmj.com/topics/es-
es/3000201/aetiology
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La medicina interna es la especialidad médica que se dedica a la aten-
cion integral del adulto enfermo. Basicamente su labor es hospitalaria
y Su trabajo se extiende a la practica de todas las areas clinicas de
un centro. De esta forma se atiende a un gran numero de pacientes
de elevada complejidad y también se hacen actividades asistenciales
muy diversas que incrementan el valor de la atencion de otros equipos
intra y extrahospitalarios. En los proximos anos los servicios de medici-
na interna asumiran una mayor carga de trabajo en todos los ambitos
de su actividad asistencial. Se centrara fundamentalmente en las areas
de diagnostico-tratamiento y manejo de los pacientes mas complejos.
Y no sera exclusivamente en las areas tradicionales sino también en
todos los ambitos intra y extrahospitalarios. El incremento paralelo de
la actividad asistencial y de su complejidad clinica es un reto enorme.
Enfrentarlo obliga a los internistas a disponer de los conocimientos y
habilidades para la atencion integral del paciente, disponer de una
estructura de atencion adecuada y observar exigentes niveles de cali-
dad.

El COVID-19 fue la enfermedad mas importante en el inicio de 2020,
por ello, cada sector especializado en la salud debe atender el pro-
blema. La Medicina Interna tiene un papel importante en la atencion
hospitalaria. Tanto la gran presion asistencial que esta pandemia ha
supuesto para los hospitales como la heterogénea forma de manifesta-
cion de la enfermedad han puesto en evidencia el papel fundamental
de la especialidad para el sistema sanitario nacional y han situado a
la Medicina Interna como la primera linea en la lucha contra esta pan-
demia. Esta situacion no es nueva para la Medicina Interna porque por
su vision integral y solida formacion de sus especialistas le han per-
mitido adaptarse y dar respuesta a los diferentes desafios y crisis que
se han sucedido en los ultimos anos. En este sentido, cabe recordar el
papel de la Medicina Interna para afrontar en su momento la epidemia
del SIDA, una de las grandes pandemias del siglo XX que producia
la muerte de 80% de los afectados antes de que dispusiéramos de
tratamientos efectivos, pero que se calcula que afecta actualmente a
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cerca de 40 millones de personas en todo el mundo. Sin embargo, hay
que reconocer que mientras que en la epidemia de la infeccion por el
VIH estuvimos solos, en la crisis de SARS-CoV-2 no lo hemos estado,
destaca el papel de los meédicos de atencion primaria, urgencias, neu-
mologia, cuidados intensivos, entre otros, amén del papel fundamental
de la enfermeria y otros estamentos sanitarios. Dentro de este nivel de
atencion, al tener un paciente que cumpla con la definicion operacional
de un caso sospechoso, su atencion integral, entre ellos el tratamiento,
debe proporcionarse en hospitales designados que cuenten con me-
didas de aislamiento y proteccion efectivas, donde pueda limitarse al
maximo el riesgo de contagio.

Los especialistas en Medicina Interna estan vertebrando la atencion
al paciente hospitalizado no critico por COVID-19. Alrededor del 80%
de estos pacientes estan siendo tratados por internistas, que ofrecen
una respuesta integral y coordinada a cada caso, colaborando con-
juntamente, y codo con codo, con otras especialidades y también con
el resto de niveles asistenciales para combatir conjuntamente la emer-
gencia de salud publica a causa del SARS-CoV-2.

La vision polivalente y global que define a los internistas esta siendo
determinante y acredita a estos especialistas como los profesionales
médicos que estan en primera linea frente al COVID-19, ofreciendo
una respuesta transversal e integral a la patologia, inicialmente desde
un enfoque virolégico y ahora, mas recientemente, también desde la
Optica inmunoldgica y multisistémica.

Ademas, esta vision global con la que los internistas desarrollan su la-
bor asistencial, es también una caracteristica clave que define su utili-
dad como especialistas directamente involucrados en la conformacion
de equipos multidisciplinares y en la necesaria reorganizacion funcio-
nal de los hospitales para hacer frente a este desafio de salud publica.
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COVID-19 demuestra una amplia variabilidad en los sintomas, en la
presentacion inicial de los casos y en la severidad de la patologia. Se
ha descrito que 80% de los infectados presentan enfermedad leve,
14% severa y 5% se presentan con un cuadro critico.

La mayoria de los reportes iniciales incluian a los pacientes con en-
fermedades severas, por lo que los sintomas clasicos suelen ser los
que estan presentes en infecciones mas avanzadas, mientras que la
enfermedad leve es probable que tenga una presentacion atipica y
con sintomas aislados. Se han descrito multiples sintomas asociados
a SARS CoV-2, siendo fiebre, tos, disgeusia/hiposmia, disnea y fatiga
los sintoras mas frecuentes.

Signos y sintomas

COVID-19 es un sindrome clinico con espectro amplio de severidad,
que varia desde sintomas sutiles hasta una neumonia severa, shock
séptico o enfermedad sistémica inflamatoria. La OMS sin embargo la
clasifica en 5 categorias:

e [eve: pacientes con una infeccion respiratoria superior sin com-
plicaciones asociadas. Ademas, pueden presentar sintomas
inespecificos aislados como fiebre, malestar general, debilidad,
coriza, odinofagia o incluso diarrea.

¢ Neumonia: pacientes con neumonia sin necesidad de oxigeno
suplementario ni otros criterios de severidad.

e Neumonia severa: pacientes que asocian frecuencia respiratoria
mayor a 30 respiraciones por minuto, edema pulmonar lesional o
saturacion de oxigeno menor a 93% sin oxigeno suplementario.

e Shock Séptico

e Sindrome de distrés respiratorio agudo. La mayoria de los repor-
tes iniciales incluian a los pacientes con enfermedades severas,
por lo que los sintomas clasicos suelen ser los que estan pre-
sentes en infecciones mas avanzadas, mientras que la enferme-
dad leve es probable que tenga una presentacion atipica y con
sintomas aislados.
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Fiebre

Este es el sintoma pivote de la mayoria de las definiciones de caso, ya
que esta presente en 83-98% de los pacientes, sin embargo, hasta un
17% de los pacientes pueden cursar afebriles. Ademas, segun lo des-
crito en las distintas series de casos, solo el 45-50% presenta fiebre al
inicio del cuadro clinico y en estos estudios suele excluirse los casos
leves por lo cual podria ser un porcentaje aun menor.

Tabla 1. Sintomas mas frecuentes en los pacientes con infecciéon por

SARS CoV-2
SINTOMA PREVALENCIA

Fiebre 77-98%
Tos 57-82%
Anosmia/disgeusia 33-86%
Fatiga 29-69%
Disnea 18-56%
Sintomas Gastrointestinales 11-50%
Mialgias 11-44%
Conjuntivitis 30%
Odinofagia 5-17%
Cefalea 6-14%
Rinorea o Coriza 4-5%
Manifestaciones Cutaneas Variable

Madrigal Rojas, José Pablo. Et al. 2020. SARS CoV-2, manifestaciones
clinicas y consideraciones en el abordaje diagnoéstico de COVID19.
Disponible en: http://revistamedicacr.com/index.php/rmcr/article/view-
File/287/264

Tos

Hasta en el 82% de los casos reportan tos, la cual suele ser seca, pero
hasta en un tercio puede ser productiva. En el caso de los pacientes
gue no se presentan con este sintoma se debe ser mas acucioso para
establecer la sospecha clinica y realizar el diagndéstico, ya que se sale
del cuadro usual de infecciones respiratorias.
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Disgeusia y/o anosmia/hiposmia.

Se debe prestar atencion a estos 2 sintomas cuando son subitos, sin
etiologia clara y sin rinorrea asociada. En COVID-19 son hallazgos que
se presentan en todo el rango de severidad y puede estar presente
alguno de los dos desde un 33% hasta casi 88% de los pacientes.
Se describe que un 11-20% de los pacientes los presentan previo al
ingreso hospitalario y solo un 25% han recuperado el olfato y el gusto
dos semanas después de la recuperacion de la enfermedad. Estas ma-
nifestaciones son mas frecuentes en hombres y menores de 65 afios.
Se ha demostrado invasion transneural del virus a través del bulbo ol-
fatorio en ratones, donde las células epiteliales de la mucosa oral ex-
presan receptores de enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA-2)
y se ha documentado inflamacion bilateral de las hendiduras olfatorias
en pacientes con Covid19. A pesar de no estar presentes en el 100%
de los casos, son sintomas muy particulares y pueden surgir en esta-
dios tempranos de la enfermedad, por lo que deben despertar una alta
sospecha clinica y se deben tamizar y aislar inmediatamente aquellos
pacientes que los presenten.

Sintomas Gastrointestinales

Se han descrito sintomas gastrointestinales hasta en el 50% de los pa-
cientes en el transcurso de la enfermedad, incluso 1-2 dias previos al
inicio de sintomas respiratorios y/o fiebre. Los sintomas son diversos e
inespecificos, pero los mas frecuentes son: nauseas, vomito, diarrea y
dolor abdominal.

Manifestaciones cutaneas

La frecuencia y el compromiso dermatolégico son variados e inespe-
cificos, se ha descrito con mayor frecuencia: vesiculas, urticaria, pe-
tequias, brotes morbiliformes 0 maculopapulares, asi como isquemia/
necrosis distal en pacientes con manifestaciones trombaticas.
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Hipoxemia Silente

Algunos pacientes, particularmente adultos mayores, pueden presen-
tar hipoxemia y fallo respiratorio en ausencia de disnea. Esta manifesta-
cion, facil de tamizar puede elevar el indice de sospecha de COVID-19

Complicaciones trombéticas.

La inflamacion excesiva, la hipoxia, la inmovilizacion de los pacientes
y la coagulacion intravascular diseminada predisponen a trombosis ar-
terial y venosa. Es infrecuente en pacientes con enfermedad leve-mo-
derada; sin embargo, en los casos criticos puede estar presente hasta
en 31% de los pacientes. El tromboembolismo pulmonar es la mas fre-
cuente y puede ser hasta el 80% de estas complicaciones.

Laboratorios y Gabinete

Al igual que la clinica, los hallazgos en los laboratorios son variables en
el tiempo y es frecuente presentar alteraciones transitorias de algunos
de estos marcadores y que varien durante la evolucion de la enferme-
dad, por lo cual se sugiere el uso combinado y seriado de marcadores,
para reforzar la sospecha diagnéstica. Es infrecuente la co-infeccion o
sobreinfeccion bacteriana temprana, a diferencia de otros virus como
influenza; por lo cual la procalcitonina puede ayudar como marcador
negativo (para descartar COVID-19) en el abordaje diagndstico de es-
tos pacientes. Esta no seria de utilidad en pacientes criticos, donde
puede elevarse hasta en 17% de estos casos y mas bien es un factor
pronostico

Tabla 2. Hallazgos usuales en los laboratorios de los pacientes con
COVID-19 para el diagnostico

LABORATORIO VALOR DE REFERENCIA PORCENTAJE
Proteina C Reactiva >0.5 mg/dL 86%
VES >15 mm/h 85%
Linfocitos <1000 mm?3 35-83%
DHL >250 U/L 21-76%
Ferritina >275 ng/mL 63%
Interleukina 6 >7 pg/ml 52%
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AST >40 U/L 22-38%
Dimero D >1500 ng/dL 36%
Procalcitocina >5 ng/mL 6%

Madrigal Rojas, José Pablo. Et al. 2020. SARS CoV-2, manifestaciones
clinicas y consideraciones en el abordaje diagnoéstico de COVID19.
Disponible en: http://revistamedicacr.com/index.php/rmcr/article/view-
File/287/264

Manifestaciones Radioldgicas

Los hallazgos radiolégicos son elementales en estos casos, ya que
complementan los casos donde la sospecha diagnodstica clinica es alta,
pero la RT-PCR no es concluyente o es negativa inicialmente. Se han
reportado distintas series de casos con hallazgos radiologicos iniciales
positivos y RT-PCR inicial negativa, pero subsecuentes positivas. Ante
esto se deben considerar como los principales hallazgos pulmonares.

Radiografia

Se presenta clasicamente como infiltrados bilaterales subpleurales en
75% de los casos, sin embargo, una cuarta parte tendran compromiso
unilateral unicamente.

Tomografia axial computarizada

Se observan consolidaciones o areas de vidrio esmerilado bilateral.
También con predominio subpleural y con engrosamiento pleural aso-
ciado, esto ultimo principalmente en adultos mayores. Los cambios en
TAC pueden preceder a la positividad de la RT-PCR y también puede
ser predictor de severidad, principalmente cercano al dia 10 de sinto-
matologia.

La necesidad de realizar una TAC implica un alto riesgo de transmision

nosocomial, por o que se debe considerar solo si es realmente nece-
sario y si no hay algun otro estudio que pueda sustituirlo.
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Ultrasonido

Ha mostrado una sensibilidad similar a la de TAC, para detectar en-
grosamiento pleural, consolidaciones subpleurales y vidrio esmerilado.
Esto con los beneficios de disminuir la exposicion del personal hospita-
lario, la posibilidad de realizarlo al pie del paciente y su potencial para
dar seguimiento diario. Esta descrito que con esta metodologia los ha-
llazgos presentan mayor severidad cercano al déecimo dia de inicio de
sintomas.

Definicidon de caso y Tamizaje de pacientes

Un punto fundamental en esta enfermedad es identificar precozmente
a los pacientes sospechosos para tamizar, aislar e iniciar tratamiento
temprano. La definicion de caso nacional se centra en los hallazgos
tipicos y es similar la planteada por la OMS. Sin embargo, se siguen
describiendo pacientes que no cumplen la definicion de caso y que
si no se diagnostican tempranamente pueden generar mas casos Co-
munitarios o un brote nosocomial. Se debe considerar que muchos de
los hallazgos principales hallazgos probablemente no estén presentes
en el momento de la valoracion inicial. Tomando en cuenta lo revisado
en la literatura, se plantean dos escenarios que se pueden considerar
para tamizar pacientes. En primer lugar, se consideraran los pacien-
tes que cumplen la definicion de caso establecida por el Ministerio de
salud, segun el lineamiento actual. En segundo lugar, se recomiendan
condiciones especificas, que, en caso de no haber una explicacion,
se podria considerar tamizar. Tamizaje segun la definicion de caso del
ministerio de salud. En estos pacientes se seguira la definicion de caso
del Ministerio de salud que esté en el lineamiento vigente, con algunas
consideraciones importantes. De momento se considera:

1. Paciente con Infeccion respiratoria aguda, y que tenga uno:
¢ No tener otra etiologia que explique el cuadro
e \iaje fuera del pais los 14 dias previos al inicio de sintomas
e Haber iniciado el cuadro en los 14 dias posteriores de haber
estado en contacto cercano con alguna persona con historial

60



CAPITULO HI: COVID-19: MANIFESTACIONES CLINICAS Y DIAGNOSTICOS

de viaje fuera del pais en los ultimos 14 dias de haber ocurri-
do ese contacto.
2. Paciente mayor de 15 afnos con infeccion respiratoria aguda
grave.
3. Una persona con anosmia o disgeusia, sin otra etiologia que
explique la presentacion clinica.
4. Paciente con cualquier tipo de enfermedad respiratoria aguda,
que en los 14 dias previos tuvo contacto fisico cercano con un
caso confirmado, probable o sospechoso por COVID-19.

Otros pacientes que se podrian beneficiar de tamizar por COVID-19.
Existe un grupo de pacientes que no se podran captar por la definicion
de caso del Ministerio de Salud, como son aquellos con “sintomas no
respiratorios” y los que presentan poca sintomatologia, pero tienen un
nexo epidemioldgico fuerte o los pacientes hospitalizados. Estos ulti-
MOS sSON un reto, ya que las neumonias bacterianas nosocomiales y las
insuficiencias cardiacas se presentan a diario con sintomatologia simi-
lar a la esperable por COVID-19, siendo fundamental el juicio clinico
para poder definir su manejo. A manera de guia se sugiere considerar
los siguientes escenarios, no obstante, debe imperar siempre el criterio
clinico y tomar en cuenta el contexto y exposicion del paciente en el
centro hospitalario:

1. Pacientes con sintomas “no respiratorios”, con sintomas descri-
tos de COVID-19 y sin otra etiologia.

e Pacientes con fiebre y diarrea no disenteriforme concomitan-
te (ambos) sin etiologia identificada. Se considera “sin etiolo-
gia” si se ha descartado la patologia mas frecuente mediante
panel de enteropatdégenos en pacientes comunitarios o con
menos de 2 dias de hospitalizacion y Clostridium difficile en
pacientes hospitalizados de mas de 48 h de hospitalizacion.

e De manera rutinaria, fuera de pandemia, se recomienda pa-
nel de enteropatdgenos solo en pacientes con fiebre, inmu-
nosupresos, diarrea de mas de 14 dias o paciente inestable
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en quien se considerara inicio de antibiéticos empiricos vy
sospecha de fiebre entérica.

2. Pacientes con fiebre y brote cutaneo sin tener una etiologia que
explique el cuadro.

3. Se sugiere que sea valorado por dermatologia para orientacion
diagnostica.

4. Pacientes que reconsultan por persistencia o deterioro de sin-
tomas respiratorios 0 que por su trabajo tienen un contexto epi-
demioldgico importante (ej. Personal de salud y fuerza publica).

5. Cuadros de Neumonia bilateral con linfopenia (<1000/mm3)

e Se ha descartado infeccion bacteriana
e Sin explicacion de la linfopenia (ej. Farmacoldgico, VIH-3C,
etc)
e Refuerzan la sospecha de COVID-19 si tiene aumento en
DHL, ferritina y/o dimero D sin otra explicacion.
6. Sindrome hemofagocitico
7. Hipoxemia silente

Consideraciones para repetir una muestra porCOVID-19.

Es recomendable ser precavido con la interpretacion de los resultados
de RT-PCR vy serologias por SARS CoV-2, ya que son estudios nuevos y
que no se han validado de manera exhaustiva y ademas no se cuenta
con suficiente experiencia con estas pruebas.

Se han descrito multiples casos de falsos negativos y la razén suele ser
multifactorial. Principalmente se atribuye a pruebas con menor canti-
dad de genes detectados; sintomas leves o iniciando la enfermedad;
muestras de via respiratoria superior; desnaturalizacion o inactivacion
por los insumos utilizados o problemas o retraso en el transporte o pro-
cesamiento de la muestra.

No existe una recomendacion clara sobre a cuales pacientes se les

debe repetir la prueba molecular o realizar un estudio serol6gico com-
plementario cuando esté disponible, sin embargo, tomando en cuen-
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ta la evidencia de reportes de casos y recomendaciones de OMS se
debe considerar:

1. Personal cuyas funciones sean indispensables o que estén alta-
mente expuestos al publico. No hay estudios robustos que res-
palden lo anterior, sin embargo, son pacientes que en caso de
presentar un falso negativo la repercusion epidemioldgica seria
grave; como brotes nosocomiales o incapacidad de personal en
puestos esenciales.

2. Pacientes que estén iniciando sintomas o que sean leves en el
momento de tomar la muestra y si posterior a un abordaje di-
ferencial exhaustivo persiste una alta sospecha de COVID-19.
Una de las causas de falsos negativos descritos por Hao, et al,
es que la carga viral en estos escenarios clinicos (leve o tempra-
namente) puede ser menor al punto de corte de estos estudios.

3. Una unica muestra de hisopado faringeo o nasal. La sensibi-
lidad descrita en varios estudios es variable, sin embargo, si
concuerdan que el rendimiento de muestras de via respiratoria
superior puede ser menor al 70-80. De estas, los hisopados fue-
ron los que tuvieron menor positividad (38-63%) y los esputos
también fueron subdptimos (49-72%). Por lo tanto, si la situacion
lo amerita se deberia considerar una nueva muestra cuando hay
solo una muestra de estos sitios.

4. Pacientes con clinica sugestiva, nexo epidemiologico claroy es-
tudios de imagenes compatibles con COVID-19, donde la PCR
inicial fue negativa. Se han descrito varios reportes con estudios
de imagenes sugestivos, con RT-PCR inicial negativa y que lue-
go resultaron positivos en una 2da o 3era muestra.

Dadas las implicaciones epidemiologicas y clinicas de estos pacien-
tes, se sugiere que en caso de alta sospecha clinica se repita la mues-
tra. La segunda PCR puede captar un 20% mas de casos.

Tomando en cuenta esto, se sugiere que se envie una nueva para RT-

PCR 3 dias después de la prueba negativa, o eventualmente, cuando

63



COviD-19

se cuente con estudios serologicos, correlacionar con estos al menos
una semana después del inicio de sintomas. (2)
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Pulmonares parenquimatosas

El sindrome respiratorio agudo severo (SARS) fue una epidemia viral
respiratoria causada por el coronavirus SARS-CoV-1, la primera cepa
identificada de la especie de coronavirus. EI SARS tuvo una duracion
de la enfermedad de 1-2 semanas, y la mayoria de pacientes se re-
cuperaron, pero hasta un tercio de los pacientes SARS desarrollaron
severas complicaciones pulmonares, con lesion pulmonar aguda y sin-
drome de distrés respiratorio aguda (SDRA). La fase aguda del SARS
estd dominada histolégicamente por dafio pulmonar agudo (DAD) con
edema, pérdida bronquiolar de células epiteliales ciliadas y depdsito
de membranas alveolares ricas en hialina, lo que dificulta el intercam-
bio de oxigeno.

Esta fase es seguida por una fase progresiva (semanas 2-5) con depo-
sicion de fibrina e infiltracion de células inflamatorias y fibroblastos. En
la Ultima fase (semanas 6-8) la fibrosis pulmonar se consolida con el
deposito de colageno vy la proliferacion celular de los espacios inters-
ticiales. La fibrosis se correlacion6 con la gravedad y la duracion de la
enfermedad. En particular, los pacientes con SARS de mayor edad te-
nian mas riesgo de fibrosis pulmonar. Solo un estudio identificod signos
radioldgicos para predecir el desarrollo de fibrosis. Ademas, las carac-
teristicas radioldgicas de la fibrosis a los 3 y 6 meses se identificaron
en un tercio de los casos.

El sindrome de coronavirus del sindrome respiratorio del Medio Oriente
(MERS) tuvo presentaciones clinicas similares, aunque las anomalias ra-
dioldgicas fueron mas comunes (90-100%) que en el SARS. Para ambas
enfermedades, factores de riesgo como la edad y el género masculino
se asociaron con mas complicaciones y peor pronostico de la enferme-
dad. La enfermedad COVID-19 tiene también una presentacion clinica
similar; sintomas agudos (fiebre, tos y disnea), seguido de neumonia y
afectacion inflamatoria intersticial bilateral. En aproximadamente un ter-
cio se desarrolla SDRA, que puede conducir a la muerte del paciente o
provocar complicaciones y lesiones pulmonares de lenta recuperacion.
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En esta recuperacion, los pacientes mas jovenes suelen reparar las
anomalias inducidas, pero en los adultos mayores existe un porcentaje
de casos no despreciable que cicatrizan anormalmente en forma de
bandas cicatriciales o fibrosis a las 2-3 semanas. Cuando se induce
SDRA por la infeccion viral SARSCoV2 (COVID-19) la mayoria de los
pacientes mejoran clinica y radiologicamente después de 10-21 dias
de tratamiento. Sin embargo, con frecuencia la recuperacion es lenta,
a veces con requerimiento de oxigeno suplementario al volver a domi-
cilio, y en los primeros estudios con tomografia computarizada de alta
resolucion (TCAR) realizados tras la fase aguda se observan ya signos
de afectacion intersticial, que engloban principalmente tres tipos de
patron radiolégico y clinico;

a. predominio en vidrio deslustrado y focos sugestivos de areas or-
ganizativas, con mejoria progresiva bajo tratamiento corticoideo
alargando a dosis bajas,

b. cambios radiolégicos fibrosantes como engrosamiento septal,
bronquiolectasias traccionales o pérdida de volumen segmen-
tario o lobar, con escasa o nula mejoria bajo tratamiento corti-
coideo (muy infrecuente, pero con marcada afectacion clinica),

c. Combinacion de las alteraciones descritas en a) y b). En el pri-
mer caso, similar a otros cuadros de lenta resolucion de SDRA
inducida, las secuelas pulmonares de tipo inflamatorio requie-
ren un abordaje terapéutico anti-inflamatorio (corticoides orales)
y de fisioterapia respiratoria que puede alargarse semanas o
meses hasta su resolucion y, en caso de dejar alguna secuela
visible por TCAR éstas no suelen tener repercusion funcional ni
representar limitacion de la calidad de vida del paciente.

En casos con predominio de signos fibrosantes, las opciones terapéu-
ticas estan menos abordadas y, de hecho, el efecto de estas secuelas
a medio-largo plazo aun requieren ser evaluadas. Esta fibrosis pulmo-
nar inducida podria mantenerse estable por anos, o por el contrario,
progresar y asociar empeoramiento en la calidad de vida y un mayor
riesgo de mortalidad a medio y largo plazo. La patogenia de la fibrosis
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pulmonar, especialmente la forma idiopatica (FPI), ha sido estudiada
durante anos y el resultado de una mejor comprension de las princi-
pales vias implicadas mejord los enfoques terapéuticos antifibréticos y
aumento la esperanza de vida de estos pacientes.

Algunos mecanismos biologicos implicados en la cascada de libera-
cion de citoquinas inducida por el SARS-CoV2 se encuentra también
en la respuesta pro-fibrética; incremento del factor de necrosis tumoral
(TFN-alfa), péptidos de angiotensina como angiotensina Il (ANGII) por
disminucion de la accidon de la enzima convertidora de angiotensina 2
(ECA-2), factor de crecimiento de transformacion beta (TGF)-betal y el
factor de crecimiento plaguetario (PDGF).

Estas vias comunes podrian ser la razon de la alta prevalencia en los
cambios fibroéticos pulmonares observados en la tomografia computari-
zada de alta resolucion (TCAR) al alta hospitalaria, tras recuperarse del
SDRA asociado al SARS-CoV2. Si bien la afectacion celular de las cé-
lulas epiteliales y los fibroblastos esta bien establecida, muchos aspec-
tos de la lesion pulmonar aguda vy la fibrosis pulmonar siguen siendo
oscuros. La lesion de células epiteliales alveolares por infeccion viral
ocurre en cualquier pulmoén, pero la fibrosis se desarrolla solo en algu-
nos pacientes y no en todos los tipos de infeccioén virica. Curiosamente,
la edad y la existencia de enfermedad pulmonar previa se consideran
factores de mal pronéstico en la infeccion COVID-19.

Cabe destacar que la senescencia es una caracteristica del enveje-
cimiento biolégico y que la replicacion viral es mayor en las células
senescentes, asi como la inadecuada reparacion de las secuelas aso-
ciadas, lo que podria contribuir en estas diferencias. Los mecanismos
patogénicos de la fibrosis pulmonar asociada a la COVID-19 son aun
desconocidos y hasta el momento no se han probado ningun trata-
miento especifico para evitar el posible avance de esta fibrosis, sin
embargo, existen ensayos clinicos en marcha que pretenden abordar
este problema, como el denominado Fibro-COVID-19.
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Pulmonares vasculares

Los eventos trombdticos vasculares periféricos y pulmonares asocia-
dos a la infeccion SARS-CoV2 han sido mucho mas prevalentes de lo
esperado, especialmente comparado con la incidencia de estos even-
tos en pacientes ingresados en UCI o con dafio pulmonar inducido por
otros virus38. El incremento de pro-coagulabilidad vascular asociada a
la COVID-19 puede deberse a varios factores, incluyendo las diferen-
tes cascadas celulares inducidas tras la inoculacion virica celular y la
afectacion proliferativa del endotelio vascular, aunque el mecanismo
exacto sigue por dilucidar. La profilaxis anti-coagulante estandar utili-
zada desde el inicio de la pandemia no fue suficiente para evitar la alta
tasa de estos eventos.

El porcentaje reportado de trombosis vascular es variable y depende
de diferentes factores, incluyendo los dias de ingreso en unidad de cri-
ticos, habiéndose descrito un 11% a los 7 dias, y un 23% a los 14 dias.
Por este motivo, tras varias semanas del inicio de la pandemia, la dosis
de anticoagulacion profilactica se incrementé a dosis de intensidad in-
termedia (ej.: 0.5 mg/kg dos veces al dia de enoxaparina), adaptando
la dosis en funcion del riesgo trombotico teniendo en cuenta los niveles
de DimeraoD, fibrinégeno, ingreso en UCI, entre otros factores. Aunque
las pautas profilacticas pueden variar entre regiones del mismo pais e
incluso entre hospitales de la misma ciudad en funcion de la experien-
cia vivida, el incremento de la dosis en la anticoagulacion profilactica
posiblemente haya contribuido en la reduccion de la mortalidad intra-
hospitalaria.

El tratamiento precoz de la trombosis venosa profunda y los eventos
pulmonares son elementos claves para la supervivencia de estos pa-
cientes. Es probable que algunos casos de muerte subita intrahospi-
talaria puedan deberse a eventos trombaoticos o tromboembdlicos pul-
monares masivos, por lo que especificamente la afectacion pulmonar
vascular asociada a la COVID-19 pueda estar infradiagnosticada. En
los casos que superan un evento trombaotico pulmonar, existen secuelas
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posteriores que pueden quedar cronicas, principalmente hipertension
pulmonar y limitacion al esfuerzo, o resolverse tras meses de mantener
el tratamiento anticoagulante.

Aunque estas secuelas pulmonares sean infrecuentes son muy limitan-
tes y requieren un seguimiento y manejo terapéutico especializado. Para
ello es de especial interés contar con datos de calidad para entender
mejor la relacion entre la enfermedad tromboembdlica y la COVID-19,
lo que se puede conseguir mediante estudios prospectivos, multicén-
tricos, internacionales40. El estudio de las similitudes y peculiaridades
en la presentacion y evolutivo de los eventos tromboembdlicos que
se presentan en la infeccién por coronavirus identificara estrategias
terapéuticas optimizadas para estos pacientes. Actualmente existe un
Registro Internacional de pacientes con tromboembolismo pulmonar
(Registro Informatizado de Enfermedad TromboEmbdlica-RIETE) que
ha empezado a incorporar datos de pacientes COVID-19. (3)
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Figura 3. Propuesta de monitorizacion-seguimiento para pacientes
post-COVID-19 que presentaron neumonia grave con insuficiencia
respiratoria por SDRA o evento trombotico

Molina-Molina Maria. 2020. Propuesta de monitorizacion-seguimiento
para pacientes post-COVID-19. Disponible en: http://www.neumolo-
giaysalud.es/descargas/R13/R132-8.pdf
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CAPITULO V: COMPLICACIONES DEL SISTEMA CARDIOVASCULAR
ASOCIADAS AL COVID-19

Las manifestaciones clinicas cardiovasculares de COVID-19 incluyen
elevacion de biomarcadores cardiacos (etiologia isquémica o no is-
quémica), arritmia cardiaca, tromboembolismo arterial y venoso (TEV)
y choque y paro cardiogénico. Los posibles mecanismos y manifesta-
ciones cardiovasculares se muestran en la figura 4.

Figura 4. Posibles Mecanismos de Lesion Cardiovascular

por COVID-19
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Tomado de: Kang Y, Chen T, Mui D, et al Cardiovascular manifestations
and treatment considerations in COVID-19. Heart 2020; 106:1132-1141.

1. Lesion miocardica y miocarditis

Las enfermedades virales previas, incluido el coronavirus del sindro-
me respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV), se han asociado con
lesiones miocardicas y miocarditis con elevacion de troponina, que se
cree que se deben a un aumento del estrés cardiaco, hipoxia o lesion
miocardica directa. (4)
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Uno de los primeros informes de lesion miocardica asociada con el
SARS-CoV-2 fue un estudio de 41 pacientes diagnosticados con CO-
VID-19 en Wuhan, en el que 5 pacientes (12%) tenian una troponina |
de alta sensibilidad por encima del umbral de 28 pg/ml.

La lesion miocardica puede ocurrir en distintas fases de la COVID-19
(p. ej., fases viral, pulmonar, inflamatoria y de recuperacion), incluso
tardiamente tras el inicio de los sintomas2. Aun no se han dilucida-
do por completo los mecanismos de la afeccion cardiovascular por
SARS-CoV-2, y es probable que sean multifactoriales. Se han identifi-
cado particulas virales del SARS-CoV-2 en el tejido cardiaco mediante
pruebas de la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en tiempo
real, que han proporcionado evidencia de que podria producirse car-
diotoxicidad directa. Ademas, se ha visto que el SARS-CoV-2 estable-
ce un dominio de unién al receptor con la enzima de conversion de
la angiotensina 2 (ECA2) antes de introducirse en la célula huésped
mediante endocitosis.’

Estudios posteriores han encontrado que la lesion miocardica con un
nivel elevado de troponina puede ocurrir en 7 a 17% de los pacientes
hospitalizados con COVID-19 y 22 a 31% de los ingresados en la uni-
dad de cuidados intensivos (UCI) (4).

Lamiocarditistambién se haidentificado conaltas cargasvirales einfiltrados
mononucleares identificados en la autopsia de algunos pacientes con
COVID-19. De hecho, un estudio sugirié que hasta el 7% de las muertes
relacionadas con COVID-19 se debieron a miocarditis. (4)

La miocarditis aguda se presenta en un rango variable de gravedad
clinica y es un desafio diagndstico significativo en la era COVID-19.
Los pacientes con COVID-19 pueden presentar dolor toracico, disnea,
disritmia y disfuncion ventricular izquierda aguda.

1 Meylin Caballeros Lam:, Ana de la Fuente Villena:, Caracterizacion de la miocarditis
|oor,COVID—19 mediante resonancia magneética cardiaca. Revista Espanola de cardio-
ogia .Vol 73, Octubre 2020.
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Diagnéstico:

El electrocardiograma (ECG) puede demostrar una variedad de
hallazgos, en algunos casos imitando el sindrome coronario agudo
(SCA). Las anormalidades del ECG resultan de la inflamacion del mio-
cardio e incluyen anormalidades inespecificas de la onda T del seg-
mento ST, inversion de la onda T y desviaciones del segmento PRy del
segmento ST (depresion y elevacion).

La evaluacion ecocardiografica es mas probable que demuestre una
anormalidad en el movimiento de la pared focal con SCA activo vy
significativo, mientras que las formas graves de miocarditis relacionada
con COVID-19 no mostraran defectos de movimiento de la pared ni
disfuncion global del movimiento de la pared.

El ECG y las anomalias ecocardiogréficas en el contexto de COVID-19
son marcadores de gravedad de la enfermedad y se correlacionan
con peores resultados. Ademas, las elevaciones de troponina en
pacientes con infeccion por COVID-19 se han asociado directamente
con un mayor riesgo de resultados adversos en aguellos pacientes con
infeccion grave, incluida la mortalidad.

2. Infarto agudo de miocardio

Un estudio de 2018 encontré que la influenza y otras enfermedades vi-
rales se asociaron con un mayor riesgo de IAM dentro de los primeros
7 dias del diagnostico de la enfermedad. Otro estudio de pacientes
hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad encontrd un
mayor riesgo de ECV activa que permanecié presente durante varios
anos después de la hospitalizacion. Debido a la extensa inflamacion e
hipercoagulabilidad, el riesgo de IAM probablemente esta presente en
pacientes con COVID-19.

El tratamiento del IAM es controvertido en pacientes con COVID-19. En

pacientes diagnosticados con un infarto de miocardio con elevacion
del segmento ST (IAMEST) y COVID-19, el American College of Car-
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diology (ACC) afirma que si bien la fibrindlisis puede considerarse en
aquellos con “IAM/ST de bajo riesgo”, definido por IAM/ST inferior sin
compromiso ventricular derecho o IAM lateral sin compromiso hemo-
dinamico, la intervencion coronaria percutanea (ICP) se realiza con
mayor frecuencia en la mayoria de las instituciones y sigue siendo el
tratamiento de eleccion.

Para la sospecha de COVID-19 en el contexto de infarto sin elevacion
del segmento ST (IAMSEST), se recomiendan pruebas de diagndstico
antes del cateterismo; el ACC sefiala que, en pacientes seleccionados
adecuadamente con COVID-19 confirmado, la terapia conservadora
puede ser suficiente. Los pacientes que son hemodinamicamente ines-
tables en el contexto de IAMSEST deben ser tratados de manera simi-
lar a aquellos con IAMEST.

3. Insuficiencia cardiaca aguda y miocardiopatia

La insuficiencia cardiaca aguda puede ser la principal manifestacion
de presentacion de la infeccion por COVID-19. Un estudio encontrd que
la insuficiencia cardiaca aguda puede estar presente en el 23% de los
pacientes en su presentacion inicial para COVID-19, con cardiomiopatia
en el 33% de los pacientes. (4)

Otro estudio encontré que la insuficiencia cardiaca estaba presente
en el 24% de los pacientes y se asocio con un mayor riesgo de morta-
lidad. Entre las personas con insuficiencia cardiaca, casi la mitad no
tenia antecedentes conocidos de hipertension o ECV. (4)

Es importante ser consciente de esta posible disfuncion cardiaca cuan-
do se administran liquidos intravenosos y evitar el reemplazo excesivo
de liquidos. Es importante destacar que la insuficiencia cardiaca de-
recha también puede presentarse, particularmente entre aquellos con
SDRA vy lesion pulmonar aguda.
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4. Arritmias

Las palpitaciones pueden ser un sintoma de presentacion en mas del
7% de los pacientes con COVID-19. Se ha encontrado una variedad de
arritmias en pacientes con infeccion por COVID-19. Con mayor frecuen-
cia, se observa taquicardia sinusal en estos pacientes, como resultado
de multiples causas simultaneas en la fase aguda de la enfermedad
(hipoperfusion, fiebre, hipoxia, ansiedad, etc.).

Un estudio encontré que las arritmias estaban presentes en el 17% de
los pacientes hospitalizados y en el 44% de los pacientes de UCI con
COVID-19. Las arritmias pueden ocurrir en el contexto de una enfer-
medad viral debido a la hipoxia, el estrés inflamatorio y el metabolismo
anormal.

Si las arritmias se asocian con una elevacion de la troponina sérica, el
médico debe considerar la lesion miocardica, la miocarditis aguda vy el
SCA en el diagnostico diferencial.

5. Tromboembolismo venoso

Los pacientes con COVID-19 también tienen un mayor riesgo de TEV.
La inflamacion sistémica, un estado de coagulacion anormal, la disfun-
cion multiorganica y la enfermedad critica son factores que contribu-
yen al aumento del riesgo de TEV. Los estudios sugieren anormalida-
des significativas en la via de coagulacion en pacientes con COVID-19,
incluido el dimero D elevado.

Un estudio de 25 pacientes con neumonia por COVID-19 encontrd que
el dimero D elevado estaba presente en todos los pacientes, con 10
pacientes con embolia pulmonar (EP) diagnosticada con angiografia
pulmonar por tomografia computada. Los pacientes con EP confirmada
demostraron un nivel medio de dimero D de 11.07 microgramos/ml.

Un estudio sugiere que la anticoagulacion, principalmente con hepari-
na de bajo peso molecular, puede estar asociada con una mortalidad
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reducida en infecciones graves por COVID-19 o aquellas con dimero D
mayor de seis veces el limite superior de la normalidad.

Interacciones medicamentosas

Muchos de los medicamentos recientemente estudiados interactuan
ampliamente con otros medicamentos cardiovasculares, incluidos los
antihipertensivos, antiarritmicos, anticoagulantes, antiplaquetarios vy
estatinas.

El lopinavir / ritonavir puede causar prolongacion de QT y PR, particu-
larmente en aquellos con prolongacion basal de QT o en aquellos que
toman medicamentos que pueden causar prolongacion de QT. Estos
medicamentos también pueden afectar la acciéon de los medicamentos
anticoagulantes, los agentes antiplaquetarios y las estatinas.

La cloroquina y la hidroxicloroquina afectan el pH intracelular, lo que
puede provocar anomalias electroliticas, cardiotoxicidad e intervalos
QT prolongados; también pueden interactuar con agentes antiarritmi-
COS.

La metilprednisolona puede causar alteraciones electroliticas, reten-
cion de liquidos e hipertension. (5)
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La incidencia de las complicaciones neurolégicas por SARS-CoV-2
se desconoce. Los pacientes con COVID-19 grave tienen una mayor
probabilidad de presentar sintomas neurolégicos que los que tienen
formas leves. Estudios de necropsia han mostrado la presencia de
edema cerebral y degeneracion neuronal en pacientes fallecidos con
COVID-19.

Sintomas neurolégicos inespecificos y posiblemente de caracter
sistémico

Cefalea, mialgias, mareo y fatiga son los sintomas inespecificos mas
frecuentemente descritos. En un estudio retrospectivo de 214 pacientes
ingresados con COVID-19 en un hospital de Wuhan, el 36,4% present6
algun tipo de manifestacion neurolégica, que fue categorizada como
afectacion del SNC (24,8%), periférico (10,7%) y musculoesquelético
(10,7%). Los sintomas neurolégicos mas comunes fueron mareo (36
casos), cefalea (28 casos), hipogeusia (12 casos) e hiposmia (5 ca-
sos). Los sintomas neuroldgicos fueron mas frecuentes en pacientes
graves de COVID-19 (45,5% frente a 30%).

Cefalea

La cefalea es el sintoma mas comun en personas afectas de COVID-19
en China. En la serie de Guan et al de mas de 1.000 enfermos de CO-
VID-19, el 13,6% relataba cefalea (el 15% en las formas graves). La
intensidad de la cefalea se describe como leve, aun cuando los deta-
lles clinicos son incompletos. En estos estudios no se menciona si los
pacientes tenian historia previa de cefalea primaria (migrafia) o signos
meningeos. En la serie de Guan et al, el 15% de los pacientes relataba
mialgias, un 13,7% presentaba niveles elevados de creatincinasa (el
19% en los casos graves), y se citan dos casos de rabdomidlisis (0,2%)
en pacientes con COVID-19 no grave. También se ha descrito rabdo-
miolisis, aumento de la creatincinasa y fallo multiple de érganos como
complicacion tardia de la COVID-19.
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Trastornos del olfato y del gusto

La anosmia y, secundariamente, los trastornos del gusto parecen ser
muy prevalentes en personas con COVID-19, incluso en ausencia de
sintomas nasales, y pueden aparecer de modo subito. La prevalen-
cia de disfuncion olfativa y gustativa se ha analizado en un registro
de casos de 12 hospitales europeos. Un total de 417 pacientes con
COVID-19 leve a moderado completd el estudio. Los pacientes res-
pondieron cuestionarios de alteracion del gusto y olfato basados en
la encuesta de examen nutricional y de la salud, y la version corta del
cuestionario de trastornos olfativos. Los sintomas mas frecuentes rela-
tados fueron tos, mialgia y pérdida de apetito. Un 85,6% y un 88% de
los pacientes describieron trastornos del olfato y del gusto, respectiva-
mente, y la disfuncion olfativa fue el sintoma inicial en el 12%. El 18%
de los pacientes no presentaba rinorrea ni obstruccion nasal, pero en
este subgrupo el 80% tenia anosmia o hiposmia.

Encefalopatia

La encefalopatia es un sindrome de disfuncion cerebral transitoria que
se manifiesta como una afectacion aguda o subaguda del nivel de
consciencia. El riesgo de padecer un estado mental alterado asociado
ala COVID-19 es mayor en personas de edad avanzada o con deterio-
ro cognitivo previo, asi como en las que presenten factores de riesgo
vascular (hipertension) y comorbilidades previas. Pacientes con dafio
neurolégico previo y sintomas respiratorios agudos tienen un riesgo
mayor de sufrir una encefalopatia como sintoma inicial de la COVID-19.
Los pacientes con COVID-19 sufren hipoxia grave, que es un factor de
riesgo de encefalopatia. En el estudio de Mao et al, el 15% de los pa-
cientes con COVID-19 grave presento alteracion del nivel de concien-
cia, y tan sélo un 2,4% en las formas leves. La encefalopatia asociada
a la COVID-19 puede deberse a causas toxicas y metabdlicas, y al
efecto de la hipoxia o los farmacos. Otro mecanismo indirecto asocia-
do es la presencia de crisis subclinicas. Se ha descrito un caso con
COVID-19 que presentd un cuadro encefalopatico, incapaz de seguir
ordenes verbales. El electroencefalograma evidencié ondas lentas de
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modo difuso en la region temporal bilateral. Los hallazgos patolégicos
son edema cerebral en ausencia de inflamacion del liquido cefalorra-
quideo. Se ha detectado edema cerebral en necropsias de pacientes
fallecidos por COVID-19. El tratamiento es sintomatico e incluye control
de la fiebre, tratamiento de la hipoxia o el uso de medicaciéon antiepi-
léptica.

Encefalitis

El SARS-COV-2 deberia incluirse en el diagndstico diferencial de en-
cefalitis junto con otros virus neurdtropos, como la familia del herpes
simple, el de la varicela zoster o el virus del Nilo occidental, entre otros.
Los sintomas de encefalitis incluyen fiebre, cefalea, crisis epilépticas,
trastornos conductuales y alteracion del nivel de conciencia. Un diag-
nostico precoz es determinante para asegurar la supervivencia, ya que
estos sintomas pueden también suceder en pacientes con COVID-19
con neumonia e hipoxia grave. Se ha publicado un caso de encefalitis
en una paciente de 56 afios de Wuhan, que fue diagnosticada de CO-
VID-19 en enero de 2020. La paciente fue ingresada en una unidad de
cuidados intensivos y presentd disminucion del nivel de conciencia,
por lo que se realizé una TC cerebral, que fue normal. El diagndéstico
de encefalitis se confirmé al aislarse el SARS-CoV-2 en el liquido cefa-
lorraquideo mediante técnicas de secuenciacion genémica.

Se ha descrito un segundo caso de meningoencefalitis en un varén ja-
ponés de 24 afios con sintomas de COVID-19, que presento crisis epi-
lépticas generalizadas y disminucion del nivel de conciencia. EI ARN
del SARS-CoV-2 no se detectd en la nasofaringe, pero si en el liquido
cefalorraquideo mediante PCR-TR. El analisis del liquido cefalorraqui-
deo evidencié 12 células/uL (10 mononucleares y dos polimorfonuclea-
res). En la resonancia de encéfalo se observaron areas hiperintensas
en el ventriculo lateral derecho, la region mesial del [6bulo temporal y el
hipocampo. El paciente preciso ventilacion mecanica invasiva debido
a la neumonia y a las multiples crisis generalizadas que presento.
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Encefalopatia necrotizante aguda hemorragica

Se ha publicado un caso de encefalopatia necrotizante aguda hemo-
rragica en una paciente afecta de COVID-19 que presentaba sintomas
de fiebre, tos y alteracion del estado mental. El diagndstico se reali-
z6 mediante deteccion de SARS-CoV-2 por PCR-TR en una muestra
nasofaringea. La TC cerebral detectd un area hipodensa simétrica y
bilateral en el nucleo talamico medial. La resonancia mostro lesiones
hemorragicas que realzaban tras la administracion de contraste, de
disposicion multifocal y simétrica, en forma anular en ambos talamos,
la insula y la region medial de los I6bulos temporales. La encefalopatia
necrotizante aguda, aun cuando es relativamente rara, es una compli-
cacion descrita en algunas infecciones viricas, incluyendo el virus de
la gripe. Los autores postulan que su patogénesis guardaria relacion
con el sindrome de la tormenta de citocinas que se ha descrito por la
COVID-19.

Sindrome de Guillain-Barré

Se ha descrito un caso de SGB asociado con la infeccion por SARS-
CoV-2 en una paciente de 62 afios que presentd debilidad motora en
las extremidades inferiores, y sintomas clinicos de COVID-19 con fiebre
y tos seca una semana después. El estudio del liquido cefalorraquideo
evidencié aumento de proteinas (124 mg/dL) y ausencia de células. El
examen neurofisioldégico reveld un aumento de las latencias distales
y ausencia de ondas F, lo que apunta a una forma de SGB desmie-
linizante. Los autores sugieren que la paciente estaba infectada por
SARS-CoV-2 al inicio de los sintomas del SGB, ya que tenia linfopenia
y trombocitopenia. Sin embargo, no puede excluirse que la paciente
haya presentado por coincidencia sintomas de COVID-19 y SGB.

Complicaciones cerebrovasculares

Los pacientes ancianos con factores de riesgo vascular parecen tener
un riesgo mayor de presentar complicaciones cerebrovasculares cuan-
do desarrollan COVID-19 que las personas mas jovenes sin comorbi-
lidades. En un estudio retrospectivo de 221 pacientes con COVID-19

83



CovID-19

de Wuhan, 11 (5%) presentaron ictus isquémico; uno (0,5%), trombosis
cerebral de los senos venosos; y uno (0,5%), una hemorragia cerebral.
Los factores de riesgo de sufrir un ictus fueron: edad avanzada (edad
media: 71,6 afos), padecer COVID-19 grave, tener una historia pre-
via de hipertension, diabetes o enfermedad cerebrovascular, o tener
una respuesta inflamatoria y procoagulante marcada (aumento de la
proteina C reactiva y el dimero D, respectivamente). La mortalidad fue
del 38%. En la serie de Mao et al se describen cinco pacientes con
ictus (un 80% isquémicos), que tenian formas graves de COVID-19,
con aumento de los niveles del dimero D, trombocitopenia y afectacion
multiple de 6rganos. En cuanto a la fisiopatogénesis, es conocido que
el SARS-CoV-2 se liga a los receptores de la ECA2 en las células del
endotelio, o que puede provocar un aumento de la presion arterial. El
incremento de la presion arterial, junto con la presencia de trombocito-
penia y trastornos de la coagulacion, es un factor que puede contribuir
al aumento del riesgo de ictus tanto isquémico como hemorragico en
pacientes con COVID-19. El sindrome de tormenta de citocinas puede
ser otro factor de riesgo de enfermedad cerebrovascular.

Mecanismos patogénicos inciertos
Diversos mecanismos patogénicos se han propuesto para explicar las
complicaciones neurolégicas de la COVID-19.

Rutas de propagacidn: diseminacion hematdgena frente a transferencia tran-
sinaptica

La invasion directa del SNC, por via hematdgena o por via linfatica, y
la diseminacion retrograda desde las terminales nerviosas periféricas
son tedricamente posibles y podrian suceder tanto en la fase de inicio
como en la tardia de la COVID-19. Actualmente se desconoce la ruta
exacta por la que el SARS-CoV-2 podria penetrar en el SNC. Los coro-
navirus pueden causar disrupcion del epitelio nasal, y, en ciertas cir-
cunstancias que todavia no se comprenden bien, podrian atravesar la
barrera epitelial y alcanzar la corriente sanguinea o el sistema linfatico
y propagarse a otros tejidos, incluyendo el SNC.
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La ruta transinaptica retrégrada desde las terminaciones nerviosas
periféricas es bioldgicamente plausible. Aunque el bulbo olfatorio es
bastante eficiente para controlar la invasion viral, algunos coronavirus
parecen ser capaces de penetrar en el SNC a través de la lamina cribi-
forme del etmoides. La transferencia transinaptica esta bien documen-
tada para el coronavirus de la encefalomielitis hemaglutinante porcina
y el virus de la bronquitis aviar.

Li et al sugieren una posible via retrograda para el SARS-CoV-2 a tra-
vés de los mecanorreceptores y quimiorreceptores localizados en el
pulmon y tracto respiratorio, ya que el nucleo del tracto solitario recibe
informacion sensorial desde esa localizacion. Segun esta hipotesis, la
disfunciéon de los centros de control cardiorrespiratorios del bulbo ra-
quideo agravaria el SARS y podria causar el fallecimiento. Turtle no
apoya la hipotesis neurdégena del fallo respiratorio y argumenta que
los pacientes con neumonia por COVID-19 desarrollan hipoxia y fa-
llo respiratorio de tipo 1 con niveles bajos de CO2 y aumento de la
frecuencia respiratoria. Estos pacientes pueden respirar espontanea-
mente, pero con gran dificultad y aumento del esfuerzo respiratorio. En
cambio, un fallo respiratorio de origen neuroldégico se manifestaria con
una reduccion de la frecuencia respiratoria, niveles bajos de oxigeno y
altos de CO2 (fallo respiratorio de tipo 2) y presencia de otros sintomas
neurolégicos. Son necesarios estudios histopatologicos, virolégicos e
inmunohistoquimicos que demuestren si existe un tropismo especifico
y dano neuroldgico de los centros cerebrales de control respiratorio por
el SARS-CoV-2.

Regulacion del receptor de la enzima conversora de la angiotensina Il

El receptor de la ECAZ2 facilita la invasion celular por el SARS-CoV-2
y su rapida replicacion. La deplecion del receptor de la ECA2 de la
membrana celular hace que los efectos daninos de la angiotensina
Il se multipliguen y, en consecuencia, que se produzca un deterioro
agudo de la funcion pulmonar. La regulacion a la baja del receptor de
la ECA2 podria poner en riesgo a la poblacion hipertensa y diabética
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con COVID-19 debido al aumento de la angiotensina Il. Una hipodtesis
pendiente de confirmar postula que el empleo de los inhibidores de
la ECA, habitualmente usados en dichos pacientes, conduciria a un
aumento de la expresion de ECA2, lo que haria a las células mas vul-
nerables a la infeccion por SARS-CoV-2. En un estudio sobre factores
de riesgo de mortalidad en la COVID-19, el 40% de los fallecidos tenia
algun tipo de comorbilidad y la hipertension arterial (30%) era la mas
comun, seguida de la diabetes (19%) y la enfermedad coronaria (8%).
La neurovirulencia del SARS-CoV2 podria guardar relacion con el gra-
do de expresion del receptor de la ECA2 en el SNC. El receptor de la
ECA2 se expresa en las células endoteliales, por lo que es necesario
investigar mas a fondo su papel en la etiopatogénesis del ictus asocia-
do a la COVID-19. El virus podria interaccionar en la microcirculacion
cerebral mediante la proteina de espicula S con los receptores de la
ECA2 expresados en el endotelio capilar, infectar a las células del en-
dotelio y replicarse en su interior, y, una vez causado dafno endotelial,
propagarse a las neuronas.

Otros factores: hipoxia, dafio neurolégico inmunomediado

El SARS-CoV-2 se replica y prolifera en los neumocitos y causa un exu-
dado inflamatorio intersticial y alveolar difuso, y en las formas mas gra-
ves, la formacion de membranas; por ello, el intercambio gaseoso en
los alvéolos se afecta de un modo muy pronunciado. La hipoxia induce
un metabolismo anaerdbico en las células del SNC, edema celular e
intersticial, e isquemia y vasodilatacion en la circulacion cerebral. En
este contexto, pueden suceder sincopes, crisis anoxicas e ictus. La
respuesta inmune por parte del huésped también puede tener algun
papel. Algunos pacientes con COVID-19 han fallecido por un sindro-
me hiperinflamatorio (tormenta de citocinas) y fallo multiorganico. Los
coronavirus tienen capacidad para infectar los macréfagos, la astroglia
y la microglia, y experimentos en lineas celulares han mostrado que
las células gliales son capaces de secretar factores proinflamatorios,
como interleucina 6, interleucina 12, interleucina 15y factor de necrosis
tumoral alfa, tras la infeccidon por coronavirus.
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Implicaciones neuroldgicas de una infeccidn persistente

¢ Es posible que los coronavirus persistan en células residentes del
SNC y puedan ser cofactores relacionados con exacerbaciones
clinicas o con el desarrollo de manifestaciones neurolégicas a largo
plazo en sujetos genéticamente predispuestos? Diversos coronavirus
se han identificado mediante técnicas seroldgicas en una gran variedad
de patologias neuroldgicas, como la enfermedad de Parkinson,
la esclerosis lateral amiotrofica, la esclerosis mdltiple y la neuritis
Optica. Los coronavirus 229E, 293 y OC43 se han aislado del liquido
cefalorraquideo y el cerebro de pacientes con esclerosis multiple. Se
ha descrito una prevalencia significativamente mayor de coronavirus
OC43 en el cerebro de pacientes con esclerosis multiple que en un
grupo control. A raiz de estos hallazgos, se propuso que una infeccion
persistente por coronavirus podria ser un factor etiopatogénico en
ciertas enfermedades neuroldgicas. La respuesta inmune tras la
infeccion podria participar en la induccion o exacerbacion de brotes
de esclerosis multiple en individuos susceptibles.

La exposicion a coronavirus humanos podria constituir un factor de
riesgo para ciertas enfermedades psiquiatricas. Un estudio de casos
y controles mostré una prevalencia mayor de reactividad inmunologica
para los coronavirus HKU1 y NL63 en pacientes con recientes sinto-
mas psicoticos que en el grupo control. El significado de estos hallaz-
gos dista de elucidarse, ya que la exposicion a estos virus respiratorios
es muy prevalente a lo largo de la vida de los individuos y su verdadero
papel en la etiopatogénesis de estas patologias se desconoce.

Las descripciones iniciales de personas que padecen COVID-19y que
presentan sintomas neuroldgicos plantean importantes cuestiones. En
primer lugar, cuales son los mecanismos patogenicos que subyacen
tras el dafo neurologico, si guardan relacion con factores especifi-
cos individuales del huésped o si se deben a factores asociados con
neurovirulencia y neurotropismo del SARS-CoV-2. Algunos sintomas,
como la cefalea, son manifestaciones inespecificas de la infeccion vi-
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ral por SARS-CoV-2, pero en algunos casos podrian orientar a ciertas
patologias mas graves, como meningitis o encefalitis. El grado real de
neurotropismo del SARS-CoV-2 todavia debe elucidarse; debe demos-
trarse la presencia de SARS-CoV-2 en el liquido cefalorraquideo de
pacientes que padezcan COVID-19 y encefalitis, y realizar analisis y
secuenciacion del virus en muestras de tejido cerebral en necropsias.
En el contexto de la actual epidemia, puede haber limitaciones para la
realizacion de una resonancia 0 una puncion lumbar a un paciente con
COVID-19 con manifestaciones neurolégicas o con estado mental alte-
rado. Pacientes que presenten COVID-19 vy alteracion del nivel de con-
ciencia deberian recibir asistencia neurologica apropiada y someterse
a examenes neurologicos, incluyendo estudios de neuroimagen, elec-
troencefalograma y liquido cefalorraquideo, cuando sean apropiados.
Los datos de encefalitis asociadas con otros coronavirus sugieren que
la presencia de linfopenia puede ser un factor de riesgo en sujetos
inmunodeprimidos. Pacientes con cancer, enfermedades sistémicas
autoinmunes o en tratamiento inmunodepresor son grupos de riesgo
de padecer COVID-19 y complicaciones neurolégicas. En el ambito
de la neurologia, el tratamiento de patologias como neurosarcoidosis,
polimiositis, vasculitis cerebral, neuromielitis 6ptica, miastenia grave o
esclerosis multiple cobra especial relevancia, ya que las personas que
padecen estas enfermedades pueden estar tomando corticoides o una
amplia gama de tratamientos inmunosupresores y bioldgicos. Los neu-
rologos y las sociedades cientificas pertinentes deben elaborar planes
y guias de prevencion de la exposicion al virus y reevaluar las dosis y
los ciclos de tratamiento para estas enfermedades durante la era de
la COVID-19. Recientemente, el Grupo de Enfermedades Desmielini-
zantes de la Comunidad de Madrid ha revisado las indicaciones para
mantener o modificar los tratamientos inmunomoduladores e inmuno-
supresores en la esclerosis multiple en el contexto de la pandemia de
COVID-19. (6)
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Tabla 3. Posibles complicaciones neurologicas que se

deben evaluar en estudios epidemiologicos de la COVID-19

Encefalopatia y otras complicaciones del sistema nervioso central (crisis, delirios) en el
contexto de una infeccién sistémica o una insuficiencia respiratoria asociada a la COVID-19

Encefalitis/meningitis aguda

Infeccidn del sistema nervioso central Encefalomielitis

Mielitis transversa aguda
Mononeuritis/afectacion de los pares craneales

Sindrome de Guillain-Barré y variantes (Miller Fi-
sher)

Mielitis transversa postinfecciosa
Encefalomielitis aguda diseminada
Encefalomielitis necrotizante
Cerebelitis aguda

Parkinsonismo postencefalitico
Sindrome de fatiga crénica post-COVID-19
Complicaciones neuroldgicas asociadas a tormenta de citocinas

Ataque isquémico transitorio
Complicaciones cerebrovasculares Ictus isquémico

Ictus hemorragico

Mialgia

Rabdomidlisis

Sindromes (posiblemente)
inmunomediados

Complicaciones neuromusculares

Complicaciones neurooftalmolégicas
Carod-Artal, Francisco Javier. 2020. Complicaciones neurolégicas por
coronavirus y COVID-19. Disponible en: https://www.neurologia.com/
articulo/2020179
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CAPITULO VII: MEDIDAS DE PROTECCION DEL PERSONAL UCI

Situacion en el contexto de la pandemia por COVID-19

Ante la emergencia sanitaria, el personal especializado que se des-
empefia en las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) han enfrentado
la gestion de la crisis desde diversos angulos complementarios, uno
de ellos es como actuar ante el ingreso masivo de pacientes graves
producto de las altas tasas de contagio por COVID 19 que desafiaron
a los sistemas de salud a nivel global.

Este ingreso masivo de pacientes graves genero altas demandas de los
cuidados criticos, provocando saturacion de las UCI. La respuesta y re-
comendaciones seguidas por los sistemas de salud fueron la ampliacion
y reorganizacion de los servicios de salud' utilizando otras areas también
dotadas de gases medicinales, monitorizacion y respiradores mecani-
cos, fundamentalmente unidades de cuidados intermedios, areas de re-
animacion anestésica, quirdéfanos y otros espacios con posibilidades de
acondicionamiento para tratamiento intensivo para asi poder garantizar
el acceso y disponibilidad de la atencion del paciente COVID-19 critico.

Asi también los recursos humanos disponibles tuvieron que reorgani-
zarse, lo que implicoé incremento del tiempo dedicado al trabajo, ne-
cesidad de capacitacion rapida, el asumir responsabilidades, tareas
y competencias nuevas y mas complejas ,lIo que afectd gravemente
el bienestar de los trabajadores de salud sobre todo de aquellos que
debfan responder ante la gran demanda asistencial.?

En situaciones de saturacion y colapso, se opta porque los pacientes
reciban oxigeno por métodos no invasivos (mascarillas, canulas de
alto de alto flujo o ventilacion no invasiva) en espera de una cama en
la UCI. La seleccion de pacientes para intubacion se debe realizar
siguiendo los principios éticos vigentes para proporcionar el mayor
beneficio al mayor nimero de personas posible.

1 Recomendaciones para la reorganizacion y ampliacion progresiva de los servicios de salud para la
respuesta a la pandemia de COVID-19 /; Organizaciéon Panamericana de la Salud; mar. 5, 2020. 27 p.
2 Cuzco, C., Carmona-Delgado, 1., Canalias-Reverter, M., Martinez-Estalella, G., & Castro-Rebollo, P.

(2021). Heading towards a Mental Health Pandemic. Hacia una pandemia de Salud Mental. Enfermeria inten-
siva, 32(3), 176-177. https://doi.org/10.1016/j.enfi.2021.03.005
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Las decisiones deben ser consensuadas con otros profesionales res-
ponsables de la persona enferma y con los familiares, tratando que
sea un proceso individualizado, informado y transparente en el que se
evalla el riesgo y las probabilidades de recuperacion en cada caso.
En este contexto la UCI se vuelve un entorno de alto riesgo para la
transmision de la COVID-19 entre los pacientes y el personal. Los pa-
cientes de estos servicios corren un mayor riesgo de una manifestacion
grave de la enfermedad y de muerte, ya que suelen ser personas ma-
yores y con afecciones médicas subyacentes o deterioro funcional.

Recomendaciones Generales para la Prevencion y control de infeccio-
nes

Son fundamentales, la deteccion temprana de la COVID-19, la capaci-
taciony la educacion adecuadas en materia de Prevencion y Control de
Infecciones (PCI) para todos los empleados, residentes y visitantes y la
aplicacion coherente de politicas y medidas apropiadas para reducir el
riesgo de transmision del SARS-CoV-2 entre los residentes, el personal
y los cuidadores de los lugares de atencion. Las recomendaciones de
la Organizacion Panamericana de la Salud en relacion a la Proteccion
y Control de Infecciones de forma general son las siguientes:
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o Establecer protocolos de vigilancia, seguimiento y evaluacion de los sintomas en el
personal, los cuidadores y los residentes.

o Utilizar el EPP adecuado para el personal, los residentes y los visitantes;

o  Adoptar medidas de distanciamiento fisico y aislamiento;

o Aislar en habitaciones individuales (o agrupar de forma segregada) a los pacientes con
casos confirmados o sospechosos de COVID-19;

o Desinfectar las superficies del centro de forma sistematica o mas frecuente;

o Promover y aplicar las medidas de higiene de las manos entre el personal, los residentes
y los visitantes;

e Promover y aplicar los habitos higiénicos al toser y estornudar entre el personal, los
residentes y los visitantes;

e Aplicar politicas de dotacion de personal para promover y hacer cumplir las licencias
obligatorias por enfermedad para el personal con sintomas o sospecha de COVID-19 y
las medidas para garantizar que el personal de baja por enfermedad reciba una
compensacion adecuada, asi como las politicas para restringir el movimiento del personal
dentro del centro o de un centro a otro.

o  Garantizar una comunicacion adecuada entre los centros de atencion de larga estancia y
las autoridades sanitarias locales o regionales

o Educar al personal, a los cuidadores y a los residentes sobre el control adecuado de las
infecciones, la higiene de las manos y los habitos adecuados al toser o estornudar;

o  Garantizar el suministro adecuado de EPP, medicamentos y otros equipos médicos (por
ejemplo, de oxigenoterapia) para gestionar los casos de COVID-19;

e Notificar a los profesionales de la salud pertinentes los casos positivos de COVID-19 y
consultarlos al respecto;

o Implementar politicas que restrinjan las horas de visita o las limiten inicamente a las
visitas consideradas esenciales;

e Imponer el uso de precauciones contra la transmision por goticulas (incluido el uso del
EPP adecuado) cuando se trate a cualquier paciente con un caso sospechoso o
confirmado de COVID-19;

e Separar el equipo especifico reservado para uso exclusivo con los pacientes de COVID-
19 y realizar pruebas a todos los miembros del personal, los cuidadores y los residentes
sintomaticos para detectar la COVID-19

Prevencion y control de infecciones en los centros de atencion de larga

estancia en el contexto de la COVID-19 Orientaciones provisionales 8
de enero de 2021. OMS

Uso adecuado de Equipo de Proteccion Personal

En relacion al uso adecuado de Equipo de Proteccion Personal (EPP)
es importante considerar que dependera del , nivel de riesgo de trans-
mision de la SARS-CoV 2y la actividad por ejemplo, si el procedimiento
genera o0 no aerosoles®, algunos ejemplos de procedimientos a conti-
nuacion:

3 http://bwh.covidprotocols.org/
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Intubacion

Btubacion

Broncoscopia

Induccion del Esputo

Reanimacion cardiopulm onar [RCP) con com presiones
torcicas

Succion abierta de la tragueostomia o tubo endotragueal
Ventilacion manual [p. ej., ventilacion manual con bolsa-
mascarilla antes de la intubacion)

Nebulizacidn

Cwigenoterapia de alto flujo y ventilacion no invasiva con
presion positiva [p. g , BIPAP) [aungue esto no es
universal en diferentes instituciones y no esta claro si esto
aum enta los aerosoles mas alla de la tos, consulte el HFNC)
Wentilacion oscilatoria

Desconexion del paciente del respirador
Procedimiertos/cinugi@s de vias respiratorias superiores

Mascarilla Venturi sin Humidificacio
Mascarilla facial para la suministracion

tienda de 15 5
Mascarilla de traque
humidificada de 20 | succon en

linea)

Cuidado habitual de la traquec

Succidn en linea del tubo endotraqueal
cuando el dreuite del respirador tiene
colocado un filtro viral

Parto y Cesa

Frotis Masofaringeo

Colocacion en decdbite prono (@ menos
aue el tubo ET se desplace)

Endoscopia superior (incluido ecocardiograma trans esofdgico)
y endoscopia inferior
Fisicterapia toracica
Autopsia
Torcocentesis’ colocacion de tubo toracico de calibre
pequerio (pigtail) (debido al aumento del
riesgo de tos)
Cirugia de 1as vias respiratorias
Cambios en la tRqueostomia
Desconexion de los pacientes de los respiradores y
manipulacion del circuito del respirador
Endoscopia superior (incluida la ETE)
Endoscopia inferior
Mecanico insuflador-exsuflador mecanico
Procedimiertos dertales
. Mascarilla Ventur con humidificacion en aerosol frio

Equipos de proteccion individual (EPI) / Equipo de proteccion Per-
sonal (EPP):

El EPP estandar recomendado para la atencion de los pacientes con
COVID-19 sospechosos, probables y confirmados, asi como para la
manipulacion del material infeccioso, incluye bata, guantes, proteccion
ocular, y respirador N95 o mascarilla médica, de acuerdo al siguiente
resumen:
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HOSPITALES

Entorno

Tipo de personal /

paciente

Actividad o Procedi-
miento

Tipo de EPP

Habitaciones o salas/areas de
cohorte con pacientes sos-
pechosos o confirmados por
COVID-19

Personal de salud

Atencion directa de
pacientes sospecho-
s0s 0 confirmados con
COVID- 19

Mascarilla qui-
rargica
Bata
Guantes
Proteccién ocu-
lar o facial

Procedimientos gene-
radores de aerosoles a
pacientes con sospe-
cha o confirmados de
COVID-19

Respirador N95
/FPP2
Bata
Guantes
Proteccion ocu-
lar o facial

Toma de muestra naso
faringea y orofaringea

Respirador N95/
FPP2
Bata
Guantes
Proteccién ocu-
lar o facial

Personal de aseo

Limpieza y desinfeccion
de superficiens en ha-
bitaciones o salas/areas
de cohorte de pacientes
sospechosos o confir-
mados por COVID-19

Mascarilla qui-
rargica
Bata
Guantes grue-
sos de caucho
que cubran
hasta antebrazo
Proteccién ocu-
lar o facial

Visitas

Que ingresen a la ha-
bitacion o sala/area de
cohorte de

Mascarilla qui-
rurgica Bata

Tomado y adaptado de: Uso del Equipo de Proteccion Personal (EPP)
para la atencion de casos sospechosos o confirmados por COVID-19:
Ministerio de Salud Panama.

En cuanto a la proteccion respiratoria, hacemos las siguientes reco-
mendaciones:
e [ os casos confirmados y en investigacion deben llevar, si es
posible, mascarillas quirdrgicas.
e Emplear 2 filtros antimicrobianos de alta eficacia (ramas inspi-
ratoria y espiratoria) en caso de ventilacion mecanica invasiva.
e Utilizar sistemas de aspiracion cerrada.
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Para la ventilacion no invasiva se recomienda el uso de filtros
antivirales y preferentemente equipos de doble tubuladura.
Evitar la ventilacion manual con bolsa mascarilla. Si se realiza,
se debe utilizar un filtro antimicrobiano de alta eficacia.

Evitar la humidificacion activa, la aerosolterapia y las descone-
xiones del circuito.

La recomendacion actual es utilizar la mascarilla una sola vez.
Aunque no hay evidencia clara al respecto, en caso de escasez
las mascarillas pueden ser reutilizadas por el mismo profesional
durante un periodo maximo de 8h de actividad continua o inter-
mitente. El uso extendido de la mascarilla puede realizarse si no
esta manchada ni humeda.

Optimizacion de uso de los EPP/EPI
Es necesario un uso racional de los EPl y minimizar los tiempos de ex-
posicion. Para ello se deben seguir las siguientes recomendaciones:

Potenciar las medidas de registro, control y monitorizacion que
no requieran entrar en la habitacion.

Planificar las tareas y permanecer en la habitacion el tiempo mi-
nimo.

Agrupar las tareas que requieran entrar al box.

Ajustar las perfusiones para realizar los cambios durante una
entrada programada al box.

Realizar los cuidados, exploraciones, etc., con el minimo ndme-
ro de personas.

No aspirar por protocolo.

Unificar la toma de muestras para evitar entradas innecesarias.
Preparar dentro del box la muestra para el envio.

Limpiar la parte externa del tubo con un desinfectante de super-
ficies o toallita impregnada en desinfectante.

El transporte de muestras se hara personalmente, evitando los
sistemas de transporte como tubo neumatico.
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Los profesionales responsables del paciente deben supervisar cual-
quier actuacion en este por personal ajeno al Colocacion vy retiro del
Equipo de Proteccion (EPP).

La colocacion del EPP debe seguir una secuencia pre establecida que
asegura su utilizacion de manera adecuada, minimizando los riesgos
de exposicion y que no afecte la realizacion de los procesos de aten-
cion al operador. Previo a su colocacion, se debe tener claro cuales
son los riesgos de contaminacion de acuerdo al procedimiento a reali-
zar y el tipo de paciente que se va a atender.

La EPP debe colocarse antes de iniciar la atencion del paciente, ve-
rificando los puntos de fijacion o amarre y que estén bien colocados.
Recordar realizar higiene de manos previo a su colocacion.

La secuencia de colocacion es la siguiente:

1. Bata— 2. Mascarilla o respirador N95—3. Lente de proteccion
ocular o pantalla de proteccion facial —4. Guantes asegurando que
queden sobre los punos de la bata

Una vez utilizados los componentes del EPP se procede a retirarlos a
la inversa, en la siguiente secuencia de retiro:

1. Guantes—2. Bata— 3. Lente de proteccién ocular o la pantalla de
proteccion facial — 4. Retiro la mascarilla o respirador N95

Se debe deseche cada elemento del EPP utilizado, en un contenedor
para desechos bioinfeccioso para su descarte; inmediatamente proce-
da a realizar higiene de manos. En caso de considerarlo necesario, es
necesario realizar la higiene de manos entre cada componente del EPP
que va retirando. Todos los elementos que lleguen a ser usados siem-
pre deben ser de facil retiro con el objetivo de evitar maniobrar mucho
para su retiro y no necesitar apoyo de alguien mas, todo con el fin de
minimizar la exposiciéon y los contagios.
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Manejo de la via aérea

El manejo de la via aérea tiene un mayor riesgo para la transmision del
virus basada en la produccion de aerosoles por las siguientes razones:
la primera es que el paciente puede agitarse o combatir debido a la hi-
poxia que se genera, en algun punto se tendra que quitar la mascarilla
del paciente, lo cual puede ser una maniobra que aumente considera-
blemente el contagio, y por ultimo el personal médico estara mas cerca
de las vias respiratorias del paciente.

En pacientes con COVID-19 e insuficiencia respiratoria de leve a mode-
rada, se estan utilizando maniobras que no son convencionales como
la ventilacion prona en pacientes en respiracion espontanea, con la
finalidad de mejorar la oxigenacion y minimizar la necesidad de venti-
lacion mecanica. De manera muy ingeniosa en algunos hospitales se
han adoptado algunas mascaras de buceo para de este modo aplicar
presion positiva continua en las vias aéreas a los pacientes con dete-
rioro de la oxigenacion.

Consideraciones del manejo quirurgico del paciente con COVID-19
Dentro de las consideraciones que mas peso tienen estan las siguien-
tes:

1. se debe reservar un quirdfano exclusivo para pacientes sin CO-
VID-19 y otro exclusivo para los que son COVID-19 positivo. El
quiréfano designado debera ser el que se encuentre ubicado
mas alejado del resto del personal de la unidad quirurgica, en
dicho quiréfano se tendra que retirar todo material que no sea
indispensable, dejando solo las medicinas y el material impres-
cindible para el procedimiento a realizar sobre una mesa. Se
aconseja que los anestesidlogos que hayan atendido previa-
mente a pacientes positivos a COVID-19 sean siempre los que
atiendan en ocasiones sucesivas a este grupo de pacientes,
para de este modo minimizar la exposicion del personal y asi re-
ducir el posible contagio y la diseminacion del virus. También es
recomendable no realizar la intubacion en el paciente despierto,
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se debe administrar suficiente relajante muscular para abolir el
reflejo de la tos durante la intubacion.

2. Una vez en el quiréfano se recomienda tener un recipiente es-
pecifico para desechar todo el material con riesgo biolégico. El
respirador y el monitor de anestesia y vaporizador debera estar
completamente lleno antes del inicio de la induccion por anes-
tesiologia, y siempre usar filtro HEPA (High Efficiency Particulate
Air) en la rama espiratoria del circuito circular y otro en la pieza
en Y, los tabuladores completamente nuevos, todo el circuito
se desechara al final de la cirugia en dicho cubo negro para su
adecuado desecho.

3. Todos los dispositivos de las vias respiratorias deben recogerse
en bolsas con doble sellado e implementar desinfeccion ade-
cuada durante la eliminacion. Las pantallas y teclados tactiles
y toda maquina similar deberan estar protegida con plastico
transparente para facilitar su posterior descontaminacion, siem-
pre y cuando esto no dificulte su manegjo.

4. En el quiréfano debe estar unicamente el personal que sea im-
prescindible para asi disminuir el riesgo de contagio laboral y
se recomienda el lavado de guantes con solucion hidroalcohdli-
ca inmediatamente después de cada contacto con el paciente,
ademas de recambio constante.

Las anteriores recomendaciones forman parte de los protocolos auto-
rizados por los organismos internacionales e institucionales y resultan
de gran importancia para el personal de salud ante la actual emer-
gencia sanitaria. Su aplicacion permite preservar la planta laboral ca-
lificada indispensable para cubrir la numerosa demanda de atencion
a pacientes infectados. De primordial importancia resulta también la
prevencion, el control intrahospitalario y observancia de los protocolos
de actuacion de areas especificas.

La observancia de estas recomendaciones ademas de disminuir 0 evi-
tar la posibilidad de contagio de los trabajadores que tienen contacto
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directo o indirecto con personas infectadas impide la merma de recur-
sos humanos indispensables para el buen funcionamiento de las uni-
dades hospitalarias. De igual importancia resulta establecer medidas
especificas por area de desempefio, asi como la planeacion de jorna-
das laborales cortas, ya que las excesivas horas de trabajo en zonas
de alto riesgo incrementan las posibilidades de contagio.

Contar con los insumos suficientes para el EPP es determinante, asi
como la rigurosa capacitacion y entrenamiento para el empleo adecua-
do del equipo y la organizacion y planeacion estratégica de espacios
para no contaminar todo el nosocomio, mantener la funcionalidad in-
tegral hospitalaria y resguardar la integridad y bienestar del personal.

(7) (8)
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La enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) requiere que los en-
docrindlogos avancen, aun mas, a la primera linea de atencion de nues-
tros pacientes, en colaboracion con otros médicos como aquellos en
medicina interna y unidades de emergencia. Esto preservara la salud
y evitara resultados adversos relacionados con COVID-19 en personas
afectadas por diferentes enfermedades endocrinas.

Las personas con diabetes, en particular, se encuentran entre las que
se encuentran en categorias de alto riesgo para desarrollar enferme-
dad grave por COVID-19 si contraen el virus, pero otras enfermedades
endocrinas como la obesidad, la desnutricion y la insuficiencia supra-
rrenal también pueden verse fuertemente afectadas.

Diabetes mellitus

Las personas con diabetes pueden tener un mayor riesgo de infeccio-
nes, especialmente influenza y neumonia. Es por eso que a todas las
personas con diabetes se les recomienda la vacuna antineumococica
y anual contra la influenza.

En general, se supone que este riesgo puede reducirse, aungque no
eliminarse por completo, mediante un buen control glucémico. Los pri-
meros informes han identificado la diabetes y la obesidad como pre-
dictores de mayor incidencia. Sin embargo, dado que las pruebas de
poblacion aun son limitadas, aun se desconoce si la diabetes esta aso-
ciada o no a un mayor riesgo de contraer COVID-19.

Practicamente todos los informes coinciden en que la morbilidad y la
mortalidad debido a la infeccién por COVID-19 aumentan por la pre-
sencia de diabetes. En la serie publicada por los hospitales de la ciu-
dad de Nueva York, la diabetes fue mas prevalente en aquellos pacien-
tes que requieren ingreso (31,8%) que en aquellos que no requieren
ingreso (5,4%).
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Las tasas generales de mortalidad son dificiles de evaluar debido a la
falta de datos sobre casos no sintomaticos, ya que en la mayoria de los
paises no se ha implementado el cribado microbioldgico universal para
COVID-19, lo que lleva a una sobreestimacion de la prevalencia de la
letalidad. Los datos publicados en ltalia indican que mas del 70% de
los pacientes que murieron debido a COVID-19 tenian diabetes, enfer-
medades cardiovasculares o cancer como comorbilidades.

En resumen, segun los datos acumulados actuales, las personas con
diabetes tienen un mayor riesgo de complicaciones médicas de infec-
cion por COVID-19, incluida la muerte. En consecuencia, se requiere
una mayor vigilancia y pruebas de COVID-19 para personas con dia-
betes, asi como una politica de hospitalizacion proactiva.

Importancia del control glucémico en aquellos con coexistencia de infeccion
por COVID-19 y diabetes

Se ha demostrado que los niveles elevados de glucosa en sangre
pueden aumentar directamente las concentraciones de glucosa en la
secrecion de las vias respiratorias. La exposicion in vitro a la glucosa
de las células epiteliales pulmonares aumenta significativamente la
infeccion y la replicacion del virus de la gripe.

Ademas, los niveles elevados de glucosa deterioran la respuesta in-
mune antiviral. Como consecuencia, los pacientes con diabetes suelen
tener una carga viral mas alta y una enfermedad mucho mas grave
cuando se infectan con virus respiratorios.

Estos hallazgos son consistentes con los informes de pacientes infec-
tados con influenza aviar, en la cual la hiperglucemia se asocio con
un mayor desenlace fatal. La hiperglucemia también puede afectar la
funcion pulmonar vy, por lo tanto, la disfuncion respiratoria inducida por
el virus de la influenza se exacerba en pacientes con diabetes.
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Se anticipa que el control glucémico puede tener efectos beneficiosos
en pacientes con diabetes coexistente y enfermedades respiratorias
virales como COVID-19. Sin embargo, en el contexto clinico, el control
metabdlico 6ptimo ha sido dificil de lograr principalmente debido a las
limitaciones practicas encontradas durante el tratamiento de este gru-
po de pacientes. Los niveles de IL-6 y dimero D son mas elevados en
pacientes hiperglucémicos en comparacion con los normoglucémicos.
Tanto los pacientes con hiperglucemia no conocida previamente como
diabetes y los pacientes con diabetes conocida tenian un mayor riesgo
de enfermedad grave que aqguellos sin diabetes. Esto enfatiza la impor-
tancia de la deteccion temprana de la hiperglucemia en el entorno hos-
pitalario y la necesidad de un tratamiento rapido y efectivo con insulina.

Tratamiento para personas con diabetes infectadas por COVID-19

Es posible que se requiera un aumento proactivo de la dosis de insu-
lina basal y un bolo correccional para mantener la normoglucemia y
prevenir el deterioro del control metabdlico en aquellos bajo tratamien-
to con insulina.

Lacetoacidosisdiabéticaque coexiste con COVID-19es particularmente
peligrosa de tratar, debido al riesgo de acumulacion de liquido
pulmonar. Un informe de una cohorte china sugiere que la infeccion
por COVID-19 puede causar cetosis per se en personas no diabéticas
y puede aumentar el riesgo de cetoacidosis en personas con diabetes.
En general, se puede permitir que la enfermedad leve de COVID-19
en personas con diabetes tipo 2 con agentes orales mantenga su tra-
tamiento habitual, pero debe indicarse inmediatamente la modificacion
del tratamiento, si se desarrolla un trastorno grave.

Aparecen sintomas relacionados con COVID-19, especialmente fiebre
alta y deshidratacion potencial. Los agentes orales, particularmente la
metformina y los inhibidores del cotransportador de sodio y glucosa
tipo 2 (SGLT2) también deben suspenderse si se desarrolla una enfer-
medad grave. La insulina es el agente preferido para controlar la hi-
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perglucemia en pacientes hospitalizados, ya que es la mas eficaz para
cualquier situacion intercurrente, incluidas las infecciones.

COVID-19 y obesidad

El alto impacto del COVID-19 en pacientes con obesidad y obesidad
severa probablemente esté relacionado con los efectos nocivos de la
obesidad en la funcién pulmonar. La obesidad se asocia con una dis-
minucion del volumen de reserva espiratorio, la capacidad funcional y
la complicacion del sistema respiratorio.

Ademas, la obesidad contribuye a aumentar el riesgo de diferentes co-
morbilidades, como diabetes, riesgo cardiovascular y trombosis, que
pueden tener un gran impacto en los pacientes infectados con CO-
VID-19, lo que confirma que la obesidad aumenta la gravedad de la
infeccion por COVID-19.

Respecto a la respuesta inmune, existe una asociacion clara entre la
obesidad y la inflamacién crénica que puede modificar las respuestas
inmunes innatas y adaptativas, haciendo que el sistema inmune sea
mas vulnerable a las infecciones.

La obesidad esta relacionada con la inflamacién de bajo grado aso-
ciada con la hipoxia y disfuncién de los adipocitos. Esto da como re-
sultado una secrecion abundante de citocinas proinflamatorias como
el TNF-a, IL-1B e IL-6 y adipocinas que conducen al reclutamiento de
células inmunes macroéfagos, células T y células B, creando un ciclo
de inflamacion que se perpetua. En este escenario, los macréfagos
inflamatorios reemplazan a las células reguladoras M2. Ademas, hay
alteraciones del fenotipo linfocitario con una disminucion en las células
T reguladoras y Th2 y un aumento en Th1y Th17.

La infeccion viral puede amplificar la respuesta de citocinas de 6rganos

ya establecida en el tejido adiposo. Paralelamente, uno de los meca-
nismos mas importantes subyacentes a la gravedad de la enfermedad
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pulmonar en COVID-19 esté representado por la llamada “tormenta de
citoquinas”, que puede conducir al sindrome de dificultad respiratoria
aguda o incluso a la insuficiencia de multiples érganos en el peor de
los casos.

Por o tanto, considerando que 10s sujetos con obesidad también tienen
un entorno proinflamatorio preestablecido, se espera que COVID-19
pueda exacerbar aun mas la inflamacion exponiéndolos a niveles mas
altos de moléculas inflamatorias circulantes en comparacion con suje-
tos humanos delgados. Esto parece una explicacion mecanicista facti-
ble del mayor riesgo de complicaciones graves de COVID-19 en suje-
tos con obesidad.

Las personas obesas pueden exhibir una mayor diseminacion viral, 1o
que sugiere un potencial para una mayor exposicion viral, especial-
mente si varios miembros de la familia tienen sobrepeso. Esto puede
agravarse en los hogares superpoblados, que son mas comunes en las
comunidades socioecondmicamente desfavorecidas en las que preva-
lece la obesidad.

Finalmente, los sujetos con obesidad también tienen problemas meca-
nicos relacionados con el peso excesivo que dificultan un diagnostico
precoz con ultrasonido pulmonar y otras técnicas de imagen, lo que
lleva a un diagnoéstico de COVID-19 en la etapa avanzada que esta
mas asociada con la mortalidad mas alta.

La falta de unidades médicas o de cuidados intensivos no disefadas
para acomodar optimamente a los pacientes con obesidad severa, la
dificultad de la intubacion y la insercion de catéteres relacionados con
el exceso de peso pueden conducir a una desaceleracion en los pasos
terapéuticos, empeorando el prondstico en pacientes con obesidad y
COVID-19.
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Existe la necesidad de una mayor vigilancia, prioridad en la deteccion
y las pruebas, asi como una politica de terapia proactiva para pacien-
tes con obesidad e infeccion por COVID-19. La evaluacion del fenotipo
metabdlico es crucial.

Esto incluye el indice de masa corporal, circunferencias de cintura y
caderay niveles de glucosa. Es fundamental que los pacientes con un
indice de masa corporal superior a 40 tomen todas las precauciones
posibles para evitar la infeccion.

Perder peso, bajar la presion arterial y controlar el azlcar en la san-
gre siempre han sido importantes para prevenir consecuencias graves
para la salud, pero el riesgo de infeccion grave por COVID-19 podria
ser ahora otra razon importante para centrarse en estos problemas.

Nutricion, vitamina D y COVID-19

Con respecto a los sujetos desnutridos, la infeccion por COVID-19 estéa
asociada a un alto riesgo de desarrollo de desnutricion, principalmente
relacionado con el aumento de los requerimientos y la presencia de un
estado inflamatorio agudo severo.

Las necesidades nutricionales estimadas para estos pacientes son
de 25 a 30 kcal/kg de peso y 1,5 g de proteinas/kg/dia. Se recomien-
da una dieta rica en nutrientes en casos hospitalizados que incluyen
suplementos ricos en proteinas, administrados en 2-3 ingestas por dia
y que contienen al menos 18 g de proteina por ingesta.

Si no se cumplen los requisitos nutricionales durante la estancia hospi-
talaria, puede ser necesaria una alimentacion enteral complementaria
0 completa y, en caso de que la alimentacion enteral no sea posible
debido a una tolerancia gastrointestinal inadecuada, el paciente debe
recibir nutricion parenteral. Se espera que el resultado de los pacientes
con COVID-19 mejore con un soporte nutricional adecuado.
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Lipidos y COVID-19

La hipertrigliceridemia se ha descrito como un efecto secundario
durante la infeccion por COVID-19, con cuatro casos informados hasta
la fecha. En dos de ellos, la hipertrigliceridemia estaba relacionada
con el tratamiento con lopinavir / ritonavir y en otros dos, los pacientes
recibian una combinacion de esta terapia con tocilizumab.

Las estatinas se han postulado como un posible tratamiento adicional
para los pacientes con COVID-19, en funcion de sus propiedades
inmunomoduladoras conocidas. Las estatinas ejercen efectos
pleiotrépicos sobre la inflamacion y el estrés oxidativo y modulan la
respuesta inmune a diferentes niveles, incluida la adhesion y migracion
de las células inmunes, la presentacion de antigenos y la produccion
de citocinas.

Los estudios de observacion han informado sobre la efectividad del
tratamiento con estatinas en algunas infecciones virales, incluida la
reduccion de hospitalizaciones y muertes relacionadas con la gripe.
Como las estatinas son medicamentos de bajo costo, ampliamente
probados y bien tolerados en una crisis de salud como la actual pan-
demia de COVID-19, podrian ser una opcion cuando el tratamiento con
medicamentos mas caros no se puede implementar. Se debe recomen-
dar la continuacion de la terapia preexistente con estatinas.

La pituitaria y COVID-19

La evidencia de alteracion de la funcion pituitaria en el SARS fue re-
portada por primera vez por Leow et al. En el caso de COVID-19, tanto
el tejido hipotalamico como el pituitario expresan ACE2 y también po-
drian ser objetivos virales. Actualmente, no hay datos al respecto en
COVID-19; sin embargo, considerando la alta frecuencia de sintomas
neurolégicos, se puede suponer que el SARS-CoV-2 puede afectar
también al hipotalamo-hipdfisis, directamente o por hipofisitis mediada
por el sistema inmunitario.
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Recomendaciones para personas con trastornos hipofisarios con respecto a la
infeccion por COVID-19

El tratamiento de los tumores hipofisarios sin efectos masivos y sin
hipersecrecion hormonal puede diferirse durante varios meses vy, si es
posible, todos los pacientes deben recibir tratamiento médico. En el
caso de los tumores hipofisarios (excepto los prolactinomas) con de-
terioro visual severo, la cirugia es el tratamiento de eleccion, con una
evaluacion previa del estado de COVID-19.

Ninguno de los informes publicados hasta ahora ha informado una ma-
yor prevalencia de disnatremia en COVID-19. Con respecto al trata-
miento de la diabetes insipida, dado que los pacientes tienen acceso
limitado a los analisis de sangre, la prioridad debe ser evitar la hipona-
tremia.

Esto puede realizarse retrasando la desmopresina para permitir perio-
dos regulares de eliminacion de agua libre para prevenir la hiponatre-
mia dilucional. También es util para medir el peso corporal diariamente.
Ademas, los pacientes con diabetes insipida que desarrollan compli-
caciones respiratorias de COVID-19 tienen un riesgo significativamente
mayor de disnatremia y deben someterse a una estrecha monitoriza-
cion.

La tiroides y COVID-19

Los datos sobre la afectacion tiroidea por coronavirus son escasos. Un
estudio realizado durante el brote de SARS en 2003 informd que los
niveles séricos de T3y T4 fueron mas bajos en pacientes con SARS en
comparacion con los controles, tanto durante las fases agudas como
convalecientes. Los datos sobre la funcion tiroidea o la patologia tiroi-
dea en COVID-19 aun no estan disponibles.

Varias sociedades médicas han recomendado prestar especial aten-

cion a los pacientes con hipertiroidismo que reciben medicamentos an-
titiroideos, porque los sintomas del raro efecto secundario de la agra-
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nulocitosis pueden superponerse con COVID-19. En este escenario,
la agranulocitosis debe descartarse inmediatamente con un recuento
sanguineo completo.

La evaluacion diagndstica de los nodulos tiroideos, asi como la cirugia
tiroidea para los nddulos tiroideos benignos o malignos para los can-
ceres tiroideos diferenciados, generalmente se pospusieron durante la
pandemia de COVID-19, aunque se recomendaron elecciones indivi-
dualizadas basadas en un anélisis preciso del perfil de riesgo.

La suprarrenal y COVID-19

Insuficiencia suprarrenal

El tratamiento de reemplazo de por vida con el objetivo de imitar las
concentraciones fisioldgicas de cortisol en plasma no es facil de lograr
en pacientes con insuficiencia suprarrenal. Muchas circunstancias, or-
ganicas y / o psicolégicas, pueden desequilibrar los requisitos fisiolo-
gicos de cortisol.

La insuficiencia suprarrenal puede conferir un riesgo potencialmente
mayor de contraer la infeccion por COVID-19, ya que esta condicion
esta asociada a una funcion inmunitaria natural alterada, con una fun-
cion defectuosa de los neutrdfilos y las células NK. Esto puede expli-
car, en parte, la tasa ligeramente mayor de enfermedades infecciosas
en estos pacientes, y su mayor mortalidad general. Todavia no hay
evidencia de que estos pacientes tengan un curso mas grave de CO-
VID-19.

Con respecto a la dindmica del cortisol, los estudios de autopsia reali-
zados en pacientes que murieron de SARS-CoV mostraron degenera-
cion y necrosis de las células corticales suprarrenales, lo que apunta a
un efecto citopatico directo del virus.

Por lo tanto, es probable que la dinamica del cortisol se altere en pa-
cientes con SARS (y también con SARS-CoV-2). El aumento de la mor-
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bilidad y la mortalidad en la insuficiencia suprarrenal también podria
explicarse por un aumento compensatorio insuficiente de la dosis de
hidrocortisona en el momento del comienzo de un episodio de infec-
cion,

En este sentido, en caso de sospecha de COVID-19, debe establecer-
se el reajuste de la dosis de corticoides tan pronto como aparezcan
sintomas menores. Ademas, se recomienda a los pacientes que tengan
suficiente provision en casa de pildoras de esteroides e inyecciones de
hidrocortisona si se requiere confinamiento social durante el brote de
COVID-19. Ademas, hasta que haya suficiente informacion, los pacien-
tes con insuficiencia suprarrenal deben observar un distanciamiento
social estricto.

Sindrome de Cushing

Los pacientes con enfermedad de Cushing, pero particularmente
aquellos bajo dosis suprafisioldgicas de esteroides también pueden
tener un mayor riesgo de infecciéon por COVID-19 debido a la potencial
accion inmunosupresora de los esteroides.

Este problema es importante, ya que alrededor del 5% de la poblacion
mundial esta tomando corticosteroides cronicos y existe una alta pre-
valencia de insuficiencia suprarrenal entre estos pacientes. En estos
casos, bajo principios empiricos, podria ser recomendable seguir las
mismas reglas que los pacientes con insuficiencia suprarrenal.

En cuanto al diagndstico y la terapia de pacientes con Cushing endo-
geno cuando no es factible realizar pruebas diagnosticas diferenciales
extensas, debe diferirse. Las pruebas de cortisol/cortisona salivales
deben evitarse debido al potencial de contaminacion viral e infeccion
del personal de laboratorio.

El tratamiento de posibles comorbilidades (como la hipertension y la
diabetes) debe optimizarse y debe iniciarse el tratamiento médico. Se
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puede considerar cualquier forma de tratamiento para cambiar a un
régimen de bloqueo y reemplazo (metirapona o ketoconazol mas glu-
cocorticoide) para facilitar el monitoreo.

Calcio e hipoparatiroidismo y COVID-19

Varios estudios mostraron un papel clave del calcio en la fusion viral
para muchos virus envueltos como el SARS-CoV, MERS-CoV vy el virus
del Ebola. Recientemente se ha informado de un caso de infeccién
por COVID-19 como posible causa precipitante de hipoparatiroidismo
posquirdrgico subclinico que presenta hipocalcemia grave. Este caso
sugirié que también puede ocurrir hipocalcemia en la infeccion por
COVID-19. Recientemente se encontrd en un estudio retrospectivo de
una sola institucion (531 pacientes con COVID-19) una alta prevalencia
de hipocalcemia (en aproximadamente el 80% de los casos) en la
evaluacion inicial del hospital.

Los pacientes hipocalcémicos fueron mas frecuentemente hombres de
edad avanzada con correlacion lineal entre los niveles de calcio y los
niveles de LDH y PCR. En los analisis multivariados, la hipocalcemia
fue un factor de riesgo independiente asociado con la hospitalizacion,
mientras que predijo la admision a la UCI y la mortalidad solo en el
analisis univariado.

Por lo tanto, todos los pacientes con hipoparatiroidismo posquirdrgico
deben continuar su tratamiento para evitar la hipocalcemia aguda gra-
ve, que puede poner en peligro la vida, y finalmente deben ser tratados
adecuadamente.

Ademas, los pacientes hipoparatiroideos leves que no requieren tra-
tamiento cronico deben someterse a una vigilancia cuidadosa en las
areas afectadas por brotes de brotes de COVID-19, particularmente si
tienen sobrepeso / obesidad.
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Finalmente, dado que la hipocalcemia puede tener un impacto negati-
vo en los resultados cardiacos, se recomienda la medicion del calcio,
el monitoreo y la suplementacion adecuada si es necesario en todos
los pacientes hospitalizados con infeccion por COVID-19.

Andrégenos y COVID-19

La evaluacion de la distribucion relacionada con el género ha revelado
que los hombres tenian una mayor susceptibilidad a la infeccién por
el virus y peores resultados clinicos y muertes por COVID-19 en com-
paracion con las mujeres. Estas diferencias de género se observaron
entre todos los grupos de edad de pacientes adultos.

Un posible mecanismo que puede impulsar los resultados clinicos es
una respuesta inmune antiviral comprometida al SARS-CoV-2 en los
hombres. En general, los andrégenos tienen un efecto inmunosupresor
y las mujeres se ven desproporcionadamente afectadas por la enfer-
medad inflamatoria.

Con respecto a los ratones infectados con SARS-CoV en machos, la
gonadectomia o el tratamiento con un compuesto antiandrogénico no
afectd la morbilidad y la mortalidad; por el contrario, el agotamiento
de estrégenos por ovariectomia o tratamiento con un antagonista del
receptor de estrogenos aumento drasticamente la morbilidad y la mor-
talidad, lo que sugiere un efecto protector para la via de senalizacion
del receptor de estrégenos.

Ademas, en experimentos con animales, el tratamiento con estrégenos
aumento la sefalizacion del receptor de estrogenos, silencio la tormen-
ta de citocinas y condujo a una tasa de supervivencia mejorada.

La entrada viral del SARS-CoV-2 requiere dos proteinas del huésped:
ACE2 y TMPRSS2. Se ha postulado que la modulacion de la expresion
de TMPRSS2 por testosterona contribuye al predominio masculino de
la infeccion por COVID-19.
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Dado que TMPRSS2 se expresa también a nivel pulmonar, el uso de in-
hibidores de TMPRSS2, actualmente utilizado para el cancer de prosta-
ta, representa un objetivo atractivo para la prevencion o el tratamiento
de la neumonia por COVID-19. Los resultados adversos de COVID-19
en los hombres también podrian estar asociados a una mayor preva-
lencia de comorbilidades, que incluyen hipertension, enfermedad car-
diovascular y enfermedad pulmonar. (9)
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LLas indicaciones de un protocolo de actuacion deben interpretarse de
forma individualizada para cada paciente y debe prevalecer el juicio
clinico.

Estas recomendaciones pueden variar segun evolucione el conoci-
miento acerca de la enfermedad y la situacion epidemioldgica.

Con la informaciéon disponible hasta ahora, se ha indicado en los pa-
cientes que presentan un cuadro grave de la enfermedad una pro-
gresion de unos 10-15 dias tras el inicio de sintomas hasta presentar
insuficiencia respiratoria, un ingreso precoz en la Unidad de Cuidados
Intensivos.

De acuerdo a los criterios de gravedad y si hay disponibilidad se re-
comienda que el manejo clinico se realice en habitaciones de presion
negativa, aisladas y en la Unidad de Cuidados Intensivos. De no estar
disponible este tipo de estancia se le atendera en una habitacion de
uso individual con bafo, con ventilacion natural o climatizacion inde-
pendiente. La puerta de la habitacion debera permanecer siempre ce-
rrada.

Una valoracion mas completa de la gravedad en las neumonias se rea-
lizara mediante escalas como el PSl y la CURB-65. Estas escalas son
utiles tanto en la decision inicial de hospitalizaciéon como apoyo al juicio
clinico. Para valorar el ingreso en UCI se recomiendan los criterios ATS/
IDSA mayores y menores (23).

Valoracion inicial y consideraciones al ingreso hospitalario
e [os casos de COVID-19 pueden presentar cuadros leves, mo-
deradas o graves, incluyendo neumonia, sindrome de distrés
respiratorio agudo (SDRA), sepsis y shock séptico.
e |a identificacion temprana de aquellos con manifestaciones
graves permite tratamientos de apoyo optimizados inmediatos
y un ingreso (o derivacion) seguro y rapido a la unidad de cui-
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dados intensivos de acuerdo con los protocolos regionales o
nacionales (tabla 5).

Tabla 4. Niveles de gravedad de las infecciones respiratorias y sus

definiciones
Nivel de gravedad Descripcion

Enfermedad no complicada Cursa con sintomas locales en vias respirato-
rias altas y puede cursar con sintomas ines-
pecificos como fiebre, dolor muscular o sinto-
mas atipicos en ancianos

Neumonia leve Confirmada con radiografia de térax y sin sig-
nos de gravedad. SaO2 aire ambiente >90%.
CURBG65 <1

Neumonia grave Fallo de =1 ¢rgano o SaO2 aire ambiente
<90%
o frecuencia respiratoria de >30

Distrés respiratorio Hallazgos clinicos, radiograficos infiltrados
bilaterales + déficit de oxigenacion:

-Leve: 200 mmHg<PaO2/Fi02<300
-Moderado: 100 mmHg<Pa02/Fi02<200
-Grave: Pa0O2/Fi02<100 mmHg

Si Pa0O2 no disponible SaO2/Fi02 <315

Sepsis Definida como disfuncion organica y que
puede ser identificada como un cambio agu-
do en la escala SOFA >2 puntos.

Un quick SOFA (gSOFA) con 2 de las siguien-
tes 3 variables clinicas puede identificar a pa-
cientes graves: Glasgow 13 o inferior, Presion
sistolica de 100 mmHg o inferior y frecuencia
respiratoria de 22/min o superior.

La insuficiencia organica puede manifestarse
con las siguientes alteraciones:

-Estado confusional agudo

-Insuficiencia respiratoria

-Reduccién en el volumen de diuresis
-Taquicardia

-Coagulopatia

-Acidosis metabdlica

-Elevacion del lactato

Shock séptico Hipotension arterial que persiste tras volumen
de resucitacion y que requiere vasopresores
para mantener PAM >65 mmHg vy lactato
>2mmol/L (18 mg/dL) en ausencia de hipo-
volemia.

Fuente: 12
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El reconocimiento de gravedad en presencia de neumonia se
realizara de forma inmediata en la valoracion inicial si hay pre-
sencia de insuficiencia respiratoria (Sa02 <90% aire ambiente)
o frecuencia respiratoria > 30 RPM.

Si se tratara de una enfermedad no complicada, especialmente
en los casos en investigacion a la espera de los resultados diag-
nosticos, se podra valorar junto a las autoridades correspon-
dientes de Salud Publica la atencién domiciliaria con instruccio-
nes claras sobre la actuacion en caso de empeoramiento.

Valoracion de la gravedad

El juicio clinico no puede ser sustituido por escalas de grave-
dad, pero son utiles para su enfoque inicial.

Con la informacion disponible actualmente, se ha observado en
los pacientes que presentan un cuadro grave de la enfermedad
una progresion de unos 10-15 dias tras el inicio de sintomas
hasta presentar insuficiencia respiratoria. Esto debe alertar y va-
lorar un ingreso precoz en la Unidad de Cuidados Intensivos.
Si se cumplen los criterios de gravedad vy si hay disponibilidad
se recomienda que el manejo clinico se realice en habitaciones
de presion negativa, aisladas y en la Unidad de Cuidados Inten-
sivos. De no estar disponible este tipo de estancia se le atende-
ra en una habitacion de uso individual con bafo, con ventilacion
natural o climatizacion independiente. La puerta de la habita-
cion debera permanecer siempre cerrada.

Una valoracion mas completa de la gravedad en las neumonias
se realizard mediante escalas como el PSl y la CURB-65. Estas
escalas son utiles tanto en la decision inicial de hospitalizacion
como apoyo al juicio clinico. Para valorar el ingreso en UCI se
recomiendan los criterios ATS/IDSA mayores y menores.
Escala de gravedad CURB-65: acrénimo de: C confusion agu-
da, Urea >19 mg/dL, R Frecuencia respiratoria >30 RPM, B Pre-
sion sistolica <90 mmHg o diastdlica <60 mmHg y 65 edad>
65. Cada item puntua 1. Se recomienda ingreso hospitalario si
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puntuacion total >1. En el ambito extrahospitalario se emplea
CRB-65.

2. Criterios de ingreso en UCI. Los criterios ATS/IDSA empleados

en la neumonia pueden ayudar al clinico en la decision de ingre-
so en UCI (tabla 6)

Tabla 5. Criterios para el ingreso en la unidad de cuidados intensi-

VOS

Criterios de ingreso en UCI ATS/IDSA: 1 mayor o 3 menores

mayores:

Necesidad de ventilacidn mecanica invasiva
Shock con necesidad de vasopresores

Criterios menores:

Frecuencia respiratoria>30 RPM

PaO2/Fi02< 250

Infiltrados multilobares

Confusién/desorientacion

Uremia (BUN >20 mg/DL)

Leucopenia <4.000 cel/mm3

Trombocitopenia: plaquetas <100.000 cels/mm3

Hipotermia (°t central <36.8)

Hipotension con necesidad de administracion agresiva de fluidos

Fuente: 12

Medidas en situaciones de cuidados intensivos (UCI, UCIP)

e Se establecera el circuito del traslado del paciente a/desde

la unidad de cuidados intensivos contemplando los escena-
rios posibles (ej. ingreso desde urgencias, planta, servicios de
emergencias sanitarias, etc.) siguiendo las medidas de protec-
cion y control de la infeccion necesarias, para evitar la disemi-
nacion de la infeccion durante el mismo. Ello supone establecer
un protocolo del circuito del traslado, de la organizacion de los
intervinientes sanitarios y no sanitarios (celadores, seguridad,
etc.) y de las medidas de proteccion empleadas para evitar la
diseminacion de la infeccion (EPI, limpieza, etc.). Protocolo que
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también debe ser disenado para aguellas situaciones en las que
sea necesario trasladar al paciente desde la unidad a otro lugar,
por ejemplo, a realizar un TAC. Este protocolo debe incluir un
plan de comunicacion con el circuito de avisos y alertas previos
para preparar anticipadamente todo el operativo del traslado
y recepcion, asi como de las medidas a aplicar. La activacion
debe incluir la prevision de la necesidad de incrementar y/o re-
organizar los recursos humanos en la unidad de cuidados inten-
SIVOS.

e Se ingresara al paciente en una habitacion individual aislada
con presion negativa, si es posible y se dispone de ella. De no
estar disponible este tipo de estancia, se le atendera en una
habitacion de uso individual, con ventilacion natural o climatiza-
cion independiente. La puerta de la habitacion debera perma-
necer siempre cerrada.

e E| EPI minimo recomendado para realizar la atencion si no se
realizan procedimientos que generen aerosoles, esta formado
por bata de proteccion, mascarilla FFP2, guantes y proteccion
ocular anti salpicaduras.

e Se extremara la higiene de manos antes y después del contacto
con el paciente y de la retirada del EPI.

e Se limitara el numero de personas que atienden al enfermo al
minimo imprescindible (con una planificacion asistencial espe-
cifica) y se seguiran las medidas de aislamiento, proteccion indi-
vidual y desinfeccion establecidas. Se potenciaran las medidas
de registro, control y monitorizacién que no requieran entrar en
la habitacion del paciente, para disminuir el riesgo de contagio,
siempre que sean compatibles con proporcionar una adecua-
da atencion al paciente. Si es necesario entrar en la habitacion,
PEero No es necesario estar cerca del paciente, se mantendra una
distancia minima ideal 2 metros del paciente. El personal planifi-
caray permanecera en la habitacion el tiempo minimo necesario
para realizar las tareas que requieran entrar en la estancia.

e Se realizara un registro de cada uno de los profesionales que
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han entrado en contacto con el paciente, a efectos de control y
seguimiento.

Es previsible que los pacientes pediatricos requieran de acom-
pafamiento, habitualmente padre o madre, al que se debe ins-
truir en las medidas de prevencion de diseminacion de la infec-
cion: higiene de manos, higiene respiratoria, uso de EPI, pautas
de conducta, restriccion de movimientos, restriccion estricta de
visitas, etc. El acompafante sera considerado un contacto es-
trecho. Cuando las circunstancias lo permitan, es recomendable
que dicho acompafnante sea siempre la misma persona durante
todo el proceso asistencial.

El equipo asistencial y/o de apoyo realizara la asistencia con los
equipos de proteccion individual recomendados, siguiendo las
normas de colocacion y retirada establecidas, de forma supervi-
sada y habiendo recibido formacioén sobre estos procedimientos
Como norma general, se deberian evitar los procedimientos que
puedan generar aerosoles (ver tabla 7).

Tabla 6. Procedimientos susceptibles de generar aerosoles y estra-
tegias sugeridas para reducir su riesgo si son estrictamente necesa-

rios

Procedimiento

Estrategia

Aspiracion de secreciones respirato-
rias

Limitar a las imprescindibles
Aspiracion cerrada si VM

Aerosolterapia

Evitar si es posible

Toma de muestras respiratorias

Limitar a las imprescindibles

Lavado broncoalveolar

Evitar si es posible

Oxigenoterapia de alto flujo

Evitar

Ventilacion no invasiva (VNI)

Evitar si es posible.

En caso necesario asegurar el sellado
adecuado de la interfase

Uso de VNI con doble tubuladura vy filtros
de alta eficacia.
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Ventilacion manual con mascarillay [ Evitar la ventilacion con mascarilla y bol-
bolsa autoinflable sa autoinflable.

En caso necesario, utilizar filtro de alta
eficiencia que impida la contaminacion
virica, entre la bolsa autoinflable y la mas-
carilla, sellar bien la mascarilla para evi-
tar fugas y utilizar pequefos volumenes
corrientes.

Descontaminar todo el material utilizado
después del uso segun los protocolos del
centro.

Intubacion Si es necesario se preoxigenara con oxi-
geno al 100% a través de mascarilla fa-
cial.

Se realizara con una secuencia rapida de
intubacion y por personal experto para
minimizar el tiempo y el niumero de inten-
tos del procedimiento de intubacion.
Anticipar en la medida de lo posible.

Uso de tubos con aspiracion subglética

Ventilacion mecanica (VM) Se pondran los filtros de alta eficiencia
que impidan la contaminacion virica tanto
en la rama inspiratoria como en la espira-
toria.

Se usara el sistema de aspiracion cerra-
da de secreciones

Uso de intercambiador de calor y hume-
dad con filtro de alta eficacia que impida
la contaminacion virica, en vez de humi-
dificacion activa.

Evitar desconexiones.

Resucitacion cardiopulmonar Intubacién precoz para manejo de via aé-
rea

Fuente: 12

e En la medida de lo posible, los procedimientos invasivos o de
riesgo deberan ser anticipados o programados para asegurar
poder adoptar las maniobras de proteccion adecuadas, medi-
das que pueden resultar mas complicado cumplir en una situa-
cion de emergencia. El personal expuesto debe ser el minimo
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imprescindible y emplear mascarilla FFP3, ademas de bata de
manga larga impermeable, proteccion ocular ajustada de mon-
tura integral o facial completa y los guantes. Ademas en situa-
ciones de ingreso en UCI y dado el conocimiento incompleto
de la transmision del virus SARS-CoV-2, es prudente establecer
medidas de precaucion intensificadas (mono integral o bata im-
permeable de manga larga con capucha y calzas para cubrir
el calzado), sobre todo con algunos pacientes, especialmente
nifos, en los cuales su comportamiento puede ser imprevisible,
y que pueden no cumplir las medidas de higiene respiratoria, lo
que puede aumentar el riesgo de contaminacion del personal
que les atiende.

e En estas maniobras que pueden producir aerosoles (aerosolte-
rapia y nebulizacion, aspiraciones de secreciones respiratorias,
ventilacion manual, ventilacion no invasiva, intubacion, toma de
muestras respiratorias del tracto inferior, lavado broncoalveolar,
traqueostomia o resucitacion cardiopulmonar) es especialmente
importante asegurar el buen funcionamiento y sellado adecua-
do de las mascarillas de proteccion respiratoria utilizadas (mas-
carillas FFP3). La aerosolterapia se realizara con dispositivo MD|
y camara espaciadora. En la ventilacion no invasiva (VNI), si es
estrictamente necesaria su utilizacion, se debe lograr un sellado
adecuado de las interfases para evitar las fugas, y emplear pre-
ferentemente VNI con doble tubuladura vy filtro. En todo caso y
durante esos momentos es especialmente importante que solo
esté presente el minimo personal imprescindible y todo el perso-
nal presente utilice las precauciones recomendadas.

e En general, se minimizara la aspiracion de secreciones y toma
de muestras respiratorias (se recomienda el uso de sistemas
cerrados de aspiracion). Se evitara la ventilacion manual con
mascarilla y bolsa autoinflable; cuando deba utilizarse, se hara
con un filtro antimicrobiano de alta eficiencia entre la bolsa au-
toinflable y la mascarilla y se ventilara sellando bien para evitar
fugas.

123



CovID-19

Si es necesaria la intubacion orotraqueal, se deben seguir las
recomendaciones publicadas a este respecto:

. Se recomienda el uso de doble guante, tras llevar a cabo la in-

tubacion y la manipulacion de la via aérea se retiraran el primer
par de guantes.

Si la intubacion es planificada, se debe realizar preoxigenacion
con oxigeno al 100% usando mascarilla facial durante un perio-
do de al menos 5 minutos, asegurandose el sellado de la misma.
Evitar si es posible la ventilacion manual antes de la intubacion.
Si fuera necesario, se realizara un correcto sellado de la mas-
carilla para evitar fugas y se utilizaran pequefios volumenes co-
rrientes aumentando la frecuencia respiratoria.

Se recomienda que la intubacion sea llevada a cabo por el pro-
fesional disponible mas experimentado en el manejo de la via
aerea.

Se recomienda un protocolo de induccion de secuencia rapida,
previendo la realizacion de presion cricoidea por parte de un
asistente.

Valorar el uso de laringoscopia/videolaringoscopia desechable.
Ante via aérea dificil prevista, considerar el uso de un disposi-
tivo alternativo preferentemente un videolaringoscopio de pala
angulada. Prever el uso de una guia de intubacion.

Se recomienda el empleo de tubos endotraqueales con balén,
asi como el uso de aspiracion subgldtica y sistema de aspira-
cion cerrado.

Comprobar inmediatamente tras la intubacion la posicion del
tubo endotraqueal. Asegurar la adecuada proteccion del este-
toscopio y la limpieza posterior de todo el material no desecha-
ble empleado.

Si se realiza ventilacion mecanica, se emplearan dos filtros anti-
microbianos de alta eficiencia (ramas inspiratoria y espiratoria)
y todo el material utilizado sera preferentemente desechable (se
catalogara como residuo de clase Ill).

Se usara el sistema de aspiracion cerrado de secreciones. La
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utilizacion de filtros de alta eficiencia permite el intercambio de
calor y humedad.

1. Evitar el uso de humidificacion activa durante el tiempo de ven-
tilacion mecanica.

2. Durante el tiempo en que el paciente se encuentre en ventila-
cidn mecanica, se evitaran las desconexiones.

e Elmaterial utilizado sera el imprescindible para su atencion, para
su uso individual y especifico en esta habitacion y para ese pa-
ciente, preferentemente desechable, y el equipamiento utilizado
no desechable debera ser limpiado y desinfectado segun las
recomendaciones de los servicios de equipos de prevencion y
control de la infeccion.

e | asiguiente tabla 8. Estratifica el riesgo de transmision virica de
los procedimientos que puedan tener que realizarse durante el
ingreso del paciente en una Unidad de Cuidados Intensivos.

Tabla 7. Riesgo de Transmision Virica

Procedimientos de BAJO RIESGO de trans-
mision virica

Procedimientos de ALTO RIESGO de transmi-
sion virica

e Colocacion de tubo de Guedel

e Colocacion de mascarilla facial de oxigeno-

terapia con filtro espiratorio

e Compresion toracica

e Desfibrilacion, cardioversion, colocacion de

marcapasos transcutaneo

¢ [nsercion de via venosa o arterial
e Administracion de farmacos o fluidos intra-
VEeNnosos

e Aerosolterapia, nebulizacion
¢ Gafas nasales de alto flujo
¢ Ventilacion manual con mascarilla
¢ Ventilacion no invasiva CPAP/BIPAP
¢ |ntubacion orotraqueal
¢ Traqueotomia quirdrgica > percutanea
® Broncoscopia, gastroscopia
e Aspiracion de secreciones
e Resucitacion cardiopulmonar

Fuente: 12

e Se planificara la limpieza diaria siguiendo las recomendaciones

del servicio medicina preventiva, haciendo especial hincapié en
las superficies probablemente contaminadas. No se agitara la
ropa o sabanas para evitar la generacion de aerosoles. El per-
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sonal de limpieza utilizara los EPI correspondientes y manejara
los residuos (residuos biosanitarios clase IlI) segun el protocolo
establecido por medicina preventiva.

e Durante su ingreso se intentara evitar, si es posible, el trasla-
do del paciente realizando las exploraciones necesarias (gj. ra-
diologia o ecografia) con equipos portétiles en la habitacion de
aislamiento, si los equipos no pueden ser dedicados de forma
exclusiva a estos pacientes deben ser desinfectados segun las
recomendaciones del servicio de medicina preventiva.

e El material empleado debe ser, en la medida de lo posible, des-
echable, si no es asi, se desinfectara segun las recomendacio-
nes establecidas. Los residuos se consideran de clase Il y se
manipularan y procesaran conforme a las recomendaciones co-
rrespondientes.
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Manejo basico Inicial

Si se sospecha de COVID-19, se debe colocar al paciente en una ha-
bitacion individual idealmente de presion negativa y se deben tomar
todos los principios de prevencion y control de infecciones, en especial
evitar la transmision aérea, durante los procedimientos respiratorios in-
vasivos. Por lo tanto, el equipo de proteccion personal debe proteger
de las gotas, el contacto y aerosoles. El tiempo de supervivencia del
coronavirus en superficies secas no es mas de 4 h, o que requiere una
limpieza ambiental regular. EI cuadro clinico en general puede mover-
se en dos espectros clinicos que son la falla respiratoria hipoxémica
- sindrome de dificultad respiratoria del adulto y el choque séptico. A
continuacion, se enumeran las medidas generales de tratamiento para
la infeccion por coronavirus.

Medidas Generales

1. Se recomienda iniciar oxigeno para mantener saturacion de oxi-
geno por encima de 90%, todas las salas donde se trate pacien-
tes con sospecha de coronavirus deben estar equipadas con
pulsioximetros, sistemas de flujo de oxigeno y méascaras de uso
unico, asi como interfaces suficientes para la administracion de
oxigeno (canulas nasales, mascaras simples y mascaras con
reservorio). El personal debe tener precaucion con el transporte
de estos dispositivos contaminados.

2. Se sugiere administrar 30 cc/kg de peso de cristaloides isoto-
nicos evitando el uso de cristaloides hipoténicos, almidones o
gelatinas durante la reanimacion. Asi como también se deben
obtener medidas dinamicas para evaluar la respuesta a liquidos
y evitar la sobrecarga de volumen con el fin de disminuir la pro-
babilidad de empeorar la hipoxemia.

3. A pesar de la sospecha de coronavirus, se debe administrar te-
rapia antimicrobiana empirica en la primera hora de identificado
el cuadro séptico, basado en la sospecha clinica de neumonia y
las caracteristicas epidemioldgicas locales. Asi mismo la terapia
antimicrobiana debe desescalonarse de acuerdo a los hallaz-
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gos microbioldgicos. La terapia antimicrobiana debe incluir am-
picilina sulbactam, cubrimiento para gérmenes atipicos como
claritromicina y dependiendo de la gravedad manejo antiviral
con oseltamivir 150 mg cada 12 horas.

4. El paciente requiere monitoria continua con el fin de identificar
signos de deterioro clinico y asi intervenir tempranamente.

5. Se debe reconocer tempranamente la falla respiratoria hipoxé-
mica en pacientes que requieran oxigeno y aumenten su trabajo
respiratorio con el fin de actuar rapidamente y asegurar la via
aérea. Se debe solicitar en estos casos traslado a la UCI.

6. Si clinicamente y gasométricamente se requiere soporte venti-
latorio invasivo, la intubacion oro traqueal debe realizarse por
el personal con mas experiencia dentro del equipo de trabajo
(anestesidlogo, intensivista) tomando las precauciones necesa-
rias de barrera y con uso de mascarilla de alta eficiencia para
evitar contagios.

Manejo en UCI

El tiempo promedio desde la presentacion inicial hasta el inicio de ven-
tilacion mecanica es de 10,5 dias y los reportes iniciales en China su-
gieren que entre el 23 al 32% de los pacientes hospitalizados requieren
UCI.

Criterios de Ingreso a UCI

Los casos de COVID-19 pueden representar cuadros leves, modera-
dos o graves, incluyendo neumonia, SDRA, sepsis y choque séptico.
La identificacion temprana de aquellos con manifestaciones graves
permite tratamientos de apoyo optimizados e inmediatos y un ingreso
(o derivacion) seguro y rapido a la UCI.

Desde el servicio de urgencias se recomienda usar escalas de gra-
vedad y riesgo de mortalidad como el NEWS (National Early Warning
Score) 0 gSOFA (quick Secuencial Organ Failure Assessment) que per-
mitan a los médicos identificar y valorar tempranamente a los pacientes
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criticamente enfermos, sin que el establecimiento de escalas reempla-
ce el juicio clinico en la atencion.

Tabla 8. Score de prediccion de peligro para
pacientes con COVID-19

SCORE DE PREDICCION DE PELIGRO PARA PACIENTES CON COVID-19
Parametros 3 2 1 0 1 2 3
Edad <65 >65
Frecuencia <8 9-11 >25
respiratoria
Saturacionde | o1 | 9093 | 9495 | >96
oxigeno
Cualquier
suplencia de S NO
oxigeno
Presion arte- 91- 101- 111-
ial sistolica | <°° | 100 | 100 | 219 >200
Frecuencia | _yg 41-50 | 51-90 |91-110| 111-130 | >131
cardiaca
Estado de Letargia,

SN Alerta coma o
conciencia .
confusion
Temperatura | <35.0 3261 36.1-38 | 38-39 >39

José Antonio Rojas Gambasica, et al. 2020. Enfoque y manejo clinico
de pacientes con enfermedad por sars cov2 (COVID-19) en unidad
de cuidado intensivo. Disponible en: https://www.unisanitas.edu.co/Re-
vista/74/02Rev_Medica_Sanitas_23-1_JARojas_el_at.pdf
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Tabla 9. QUICK SOFA

q-SOFA
Alteracion del nivel de conciencia Escala de Glasgow <13
Tension arterial sistolica <100 mgHg
Frecuencia respiratoria >22 rpm

José Antonio Rojas Gambasica, et al. 2020. Enfoque y manejo clinico
de pacientes con enfermedad por sars cov2 (COVID-19) en unidad
de cuidado intensivo. Disponible en: https://www.unisanitas.edu.co/Re-
vista/74/02Rev_Medica_Sanitas_23-1_JARojas_el_at.pdf

Un puntaje de gSOFA mayor o igual a 2 establece una tasa méas alta de
mortalidad. El objetivo principal es identificar casos de neumonia grave
o insuficiencia respiratoria por tanto se siguen recomendando el uso de
los criterios de la ATS/IDSA como ayuda para definir el ingreso a UCI .

Tabla 10. Criterios de ingreso en uci ats/idsa (1 mayor o 3 menores)
CRITERIOS DE INGRESO EN UCI ATS/IDSA (1 MAYOR O 3 MENORES)
Criterios mayores:

¢ Necesidad de ventilacion mecanica invasiva

e Shock con necesidad de vasopresores

Criterios menores:

e Frecuencia respiratoria>30 RPM

e Pa02/Fi02< 250

e |nfiltrados multilobares

e Confusién/desorientacion

e Uremia (BUN >20 mg/DL)

e | eucopenia <4.000 cel/mm3

e Trombocitopenia: plaguetas <100.000 cels/mm3

e Hipotermia (°t central <36.8)

e Hipotension con necesidad de administracion agresiva de fluidos

José Antonio Rojas Gambasica, et al. 2020. Enfoque y manejo clinico
de pacientes con enfermedad por sars cov2 (COVID-19) en unidad
de cuidado intensivo. Disponible en: https://www.unisanitas.edu.co/Re-
vista/74/02Rev_Medica_Sanitas_23-1_JARojas_el_at.pdf

La escala de SOFA describe la secuencia de complicaciones organi-
cas y podria discriminar entre sobrevivientes y no sobrevivientes, por
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tanto, la escala permite tener un componente razonado Util para deter-
minar la aceptacion de un paciente a la UCI o para priorizar el orden
de atencion entre varios pacientes que requieren apoyo critico, la dis-
ponibilidad de camas y la disposicion de recursos.

Tabla 11. Escala QUICK SOFA

ESCALA SOFA
Criterio 0 +1 +2 +3 +4
Respiracion
Pa02/FI02 (mm Hg) o | >400 2;‘_%% . 423:%(’20 6;3?2 .| <100 <67
Sa02/FIO2
Coagulacion
Plaquetas 103/mm3 >150 <150 <100 <50 <20
Higado
Bilirrubina (mg/dL) <1,2 | 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12,0
Dopamina Dopamina
Dopamina | a dosis de par
a <5 5 1-15 a dosis de
. PAM PAM ’ . >150
Cardiovascular o Dobu- | o Adrenali- .
P . >70 <70 . Adrenalina >
Tension arterial taminaa | naa<0,1
mmHg [ mmHg . 0,10
cualquier | o Noradre- ,
. ) Noradrenali-
dosis nalina a <
naa>o0,1
0,1
Sistema Nervioso
Central 15 13-14 10-12 6-9 <6
Escala de Glasgow
Renal
. 3,5-4,9 >5,0
Creatinina (mg/dL) o <1,2 (1219 | 2,0-3,4 2500 <200

Flujo urinario (mL/d)

PaO2: presién arterial de oxigeno; FIO2: fraccion de oxigeno inspirado; SaO2, Saturacion arterial
de oxigeno periférico; PAM, presion arterial media; a). PaO2/FIO2 es

relacion utilizada preferentemente, pero si no esta disponible usaremos la SaO2/FI02; b). Medica-
mentos vasoactivos administrados durante al menos 1 hora (dopamina y

noradrenalina como pg/kg/min) para mantener la PAM por encima de 65 mmHg.

José Antonio Rojas Gambasica, et al. 2020. Enfoque y manejo clinico
de pacientes con enfermedad por sars cov2 (COVID-19) en unidad
de cuidado intensivo. Disponible en: https://www.unisanitas.edu.co/Re-
vista/74/02Rev_Medica_Sanitas_23-1_JARojas_el_at.pdf
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SDRA
En cuanto a la definicion de SDRA la OMS sigue recomendando los
lineamientos planteados en la definicion de Berlin.

Tabla 12. Criterios de berlin para el diagndstico de sdra
CRITERIOS DE BERLIN PARA EL DIAGNOSTICO DE SDRA
Temporalidad | Aparicidén del cuadro clinico o de nuevos sintomas respiratorios

0 empeoramiento, menor a 1 semana.

Radiografia Opacidades bilaterales no totalmente explicadas por derrames,
colapso lobar o pulmonar, o nédulos.

Origen de ede- |Insuficiencia respiratoria que no es totalmente explicada por
ma una insuficiencia cardiaca o sobrecarga de fluidos.

Necesita evaluacion objetiva (p.e. ecocardiografia) para excluir
edema hidrostatico si no existe ningun factor de riesgo presente.
Oxigenacion Leve: 200 mmHg < PaO2 /FiO2 <300 mmHg, con PEEP/CPAP
>5 cmH20

Moderado: 100 mmHg < PaO2 /FiO2 <200 mmHg, con PEEP/
CPAP =5 cmH20

Severo: PaO2 /FiO2 <100 mmHg, con PEEP =5 cmH20

José Antonio Rojas Gambasica, et al. 2020. Enfoque y manejo clinico
de pacientes con enfermedad por sars cov2 (COVID-19) en unidad
de cuidado intensivo. Disponible en: https://www.unisanitas.edu.co/Re-
vista/74/02Rev_Medica_Sanitas_23-1_JARojas_el_at.pdf

Choque

El choque se diagnosticara cuando la presion arterial media sea igual
o inferior a 65 mmHg o el lactato sanguineo sea igual o superior a 2
mmol/L (18 mg/dL) en ausencia de hipovolemia. En ausencia de me-
diciones de lactato los signos de hipoperfusion periférica junto con la
presion arterial media se utilizaran para el diagnaostico.

En conclusion, deberan ingresar a UCI pacientes con:
e Criterios ATS/IDSA: 1 criterio mayor o 3 criterios menores.

e SOFA score mayor oigual a 2

Considerar ingreso temprano a UCI:
e NEWS mayor o igual a 7
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e Quick SOFA mayor o igual a 2
Nota: las escalas de riesgo no reemplazan el juicio clinico.

Medidas generales de manejo en UCI

Una vez los pacientes son ingresados en la UCI se deben tener en
cuenta una serie de medidas generales que se deben aplicar a todos
los pacientes con el objetivo de disminuir complicaciones asociadas:

1.

Se estableceré un circuito del traslado del paciente desde o ha-
cia UCI siguiendo las medidas de proteccion y control de infec-
ciones, necesarias para evitar su diseminacion.

Se evitara el traslado del paciente entre distintas areas del hos-
pital o centro sanitario y si fuera imprescindible, el paciente de-
bera utilizar mascarilla quirdrgica. El personal que lo traslade
llevara una mascarilla quirdrgica y guantes. Esto supone esta-
blecer un protocolo del circuito del traslado donde se involucren
todos los actores y de las medidas de proteccion empleadas
para evitar la diseminacion de la infeccion (Elementos de pro-
teccion personal = EPP, limpieza, etc.) Esto aplica para todo tipo
de traslados.

Preferiblemente el paciente se ingresara en una habitacion indi-
vidual, aislada, con circulacion de flujo laminar de aire indepen-
diente y esclusa (antesala). En caso de no tener esclusa, se re-
comienda crear una pseudo-esclusa a fin de realizar un manejo
mas seguro de los EPP y de los residuos de riesgo.

. Se debe limitar el nUmero de personas que atienden al enfermo

al minimo imprescindible, asi como el tiempo de permanencia
en la habitacion y la distancia de cercania al paciente, también
restringir las visitas y se seguiran las medidas de aislamiento,
proteccion individual y desinfeccion establecidas.

Se debe emplear preferiblemente elementos de material des-
echable.

En lo posible las intervenciones se deben realizar en la habita-
cion del paciente.

Prevencion de eventos tromboembdlicos con aplicacion de
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trombo profilaxis en los casos que no exista contraindicacion.
8. Aplicar las medidas tendientes a la prevencion de bacteriemias
asociadas a dispositivos intravasculares, infeccion de vias uri-
narias asociadas a sonda vesical y neumonia asociada a la ven-
tilacion mecanica.
9. Prevencion de lesiones de piel y ulceras por presion.
10.Disminuir el riesgo de desarrollo de miopatia del paciente criti-
co, realizando movilizacion pasiva y activa y precoz y descan-
sos de sedacion.
11.Aplicacion de listas de chequeo tendentes a disminuir el riesgo
de aparicion de complicaciones.
12.Se realizard monitoreo estricto de los signos vitales y de las di-
ferentes constantes fisioldgicas de los pacientes y se llevara re-
gistro de las mismas. La monitoria basica: EKG continuo (visos-
copio), pulsooximetria, temperatura, presion arterial no invasiva
si el paciente esta estable y sin soporte vasoactivo o presion
arterial invasiva (linea arterial) en paciente inestable y/o con
soporte vasoactivo; capnografia en el paciente con ventilacion
mecanica. Ademas, se debera avanzar en monitoria invasiva o
de mayor complejidad de acuerdo con la condicion clinica del
paciente.
13.En pacientes con insuficiencia respiratoria debe iniciarse oxi-
genoterapia suplementaria con una mascarilla con filtro de ser
posible, ajustando el flujo hasta alcanzar una saturacion de oxi-
geno > 90%.
e El Uso de canulas de alto flujo y las nebulizaciones aumenta
el riesgo de transmision de la enfermedad.
e E| uso de CPAP/BIPAP debe ser evitado solo se considerara
en el proceso de destete ventilatorio.
e Se debe contar con equipos exclusivos para cada paciente
con infeccion.
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Medidas de proteccion del personal de salud en la UCI

1. Sino se realizan procedimientos que generen aerosoles, los EPP
comprenden bata resistente a liquidos, mascarilla N95, guantes,
gorros y proteccion ocular anti salpicaduras.

2. Cuando se realicen procedimientos invasivos o maniobras que
pueden generar aerosoles (intubacion, ventilacion, etc.) se de-
ben establecer medidas de precaucion intensificadas con el uso
de bata impermeable de manga larga con capucha vy los zapa-
tos usados deben ser impermeables y susceptibles de desin-
feccion, ademas de las otras medidas basicas.

3. Maniobras que pueden producir aerosoles pueden ser las si-
guientes: aerosol terapia, nebulizacion, aspiraciones de secre-
ciones respiratorias, ventilacion manual, ventilacion no invasiva,
intubacion, toma de muestras respiratorias, lavado bronco al-
veolar, traqueostomia o resucitacion cardiopulmonar.

4. La IOT fue el procedimiento que mas se asocid con infeccion
del personal de salud. La IOT debe ser realizada por la persona
mas experta utilizando una técnica de intubacion rapida.

5. Preferiblemente se debe usar videolaringoscopio, si se predice
una via aérea dificil se debe utilizar fibrobroncoscopio.

6. Se deben usar trajes de cirugia debajo de los EPP.

7. Los elementos usados deben ser de facil retiro.

Insuficiencia respiratoria y sindrome de dificultad respiratoria

La lesion de la unidad alveolo-capilar es la caracteristica fundamental
de los pacientes con lesion pulmonar aguda y sindrome de dificultad
respiratoria aguda. El desencadenante primario o secundario, induce
una enérgica reaccion inmunoinflamatoria a nivel alveoloendotelial,
que resulta en incremento de la produccion de citocinas proinflama-
torias, principalmente del factor de necrosis tumoral (FNT), IL-1 e IL-6.
A su vez activa, al endotelio vascular, que modifica su funcion y se
torna pro inflamatorio y pro coagulante, para provocar trombosis mi-
crovascular, expresion de moléculas de adhesion y reclutamiento de
polimorfo nucleares que migran al intersticio pulmonar, donde generan
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mayor dafo estructural e inflamacion por la liberacion de su contenido
enzimatico, evento gque se potencia por mediadores adicionales como:
fosfolipasa A-2, endotelial y angiotensina Il. Debido al efecto de los
mediadores quimicos y los procesos fisiopatoldgicos, se incrementa la
permeabilidad endotelial y favorece la acumulacion de liquido (edema)
en el intersticio y el alveolo, con elevada concentracion de proteinas.
El surfactante se altera en funciéon y estructura, y por la lesion de los
neumocitos tipo Il disminuye su sintesis, 0 que resulta en colapso al-
veolar. La caracteristica histopatoldégica del SDRA es el dafo alveolar
difuso, cuyos elementos son las membranas hialinas, edema, y necro-
sis de células alveolares y endoteliales. En estudios mas avanzados se
produce depdsito de colageno, proliferacion de células tipo Il y fibrosis
organizada en los casos mas graves.

Clinicamente el SDRA se presenta con hipoxemia grave, infiltrados pul-
monares bilaterales en la radiografia de térax y gran caida de la disten-
sibilidad o compliance pulmonar, que se expresa como requerimiento
de altas presiones de insuflacion durante la ventilacion mecanica.

La mortalidad en el SDRA varia entre 36-60% segun el disefio del es-
tudio; es menor en estudios controlados aleatorizados, por la exclusion
de pacientes con diagnosticos de alta mortalidad (enfermedades on-
cohematoldgicas, o con falla hepatica terminal). La gran mayoria (2/3)
de los pacientes con SDRA fallece por disfuncion multiorganica, casi
siempre coexistiendo con sepsis. Solo 15% fallece habitualmente por
hipoxemia refractaria; la excepcion ocurrid durante la pandemia por
influenza A (H1N1) 2009, en que 60% fallecid por esa causa. Los fac-
tores asociados a mal pronéstico en el SDRA son la gravedad al ingre-
so (segun APACHE Il y SAPS Il); enfermedades preexistentes graves,
como inmunosupresion, neoplasias, enfermedad hepatica, insuficien-
cia renal cronica, trasplantes, la presencia de disfunciones organicas,
y variables fisioldgicas como la fraccion de espacio muerto (Vd/Vt), o la
proporcion de areas pulmonares potencialmente reclutables. A su vez
el SDRA es un factor de riesgo para la evolucion de los pacientes criti-
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cos a la cronicidad y a la ventilacion mecanica prolongada. Las secue-
las al alta hospitalaria son muy frecuentes en los pacientes con SDRA:
gran disminucion del peso corporal (aproximadamente 18%) v, espe-
cialmente, marcada debilidad muscular, astenia y fatiga, atribuidas a
polineuropatia y miopatia del paciente critico, englobadas actualmente
en el sindrome de paresias adquiridas en la UCI. Las secuelas pulmo-
nares son poco frecuentes, con espirometrias casi normales a los 6
meses. En 70% de los sobrevivientes de SDRA al alta se observa dis-
funcion neurocognitiva, que en un 45% de los pacientes aun persiste
al ano; seria secundaria a hipoxemia, uso de sedantes o analgésicos,
hipotension, delirium e hiperglucemia.

Como se ha mencionado previamente, al igual que con otras infeccio-
nes virales respiratorias graves, la neumonia por el nuevo coronavirus
puede llevar al desarrollo de diferentes grados de SDRA, con una in-
cidencia entre 20 — 29% en los pacientes hospitalizados, lo cual va a
conducir a la necesidad del manejo ventilatorio de los mismos.

Manejo SDRA

El primer paso en el tratamiento del SDRA es la identificacion y el trata-
miento agresivo de la causa precipitante (factor de riesgo), en el caso
gue nos ocupa, es la neumonia viral producida por el COVID-19. El
manejo ventilatorio y otras medidas de soporte vital otorgan “tiempo”
mientras dicho tratamiento actua o mientras el factor desencadene
desaparece, como corresponde en este caso por el ciclo vital del virus.
El SDRA no es una enfermedad en si mismo sino un sindrome, constitu-
yendo una evolucion grave de un evento que lo desencadeno.

Uso de canula de alto flujo o ventilacién mecanica no invasiva

Solo existe un estudio de tipo descriptivo que evalua el uso de la CNAF
(canula de alto flujo) en la infeccion por COVID — 19, que incluyd una
muestra de 17 pacientes, sugiriendo algun grado de eficiencia en los
pacientes con hipoxemia leve (Pa/Fi O2: 200 — 300) y un aumento del
riesgo de falla terapéutica en los pacientes con hipoxemia modera-
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da y severa, con presentacion de falla en el 57% y 79% de los casos
respectivamente, mostrando adicionalmente el empeoramiento de los
sintomas en estos dos subgrupos, lo cual contraindica su uso en pa-
cientes con hipoxemia moderada y severa (Pa/FiO2 menor de 200).

Entonces:

1. Esto quiere decir que pacientes que ingresen a UCI, no se reco-
mienda el uso de Canulas de alto flujo y/o Ventilacibn mecanica
no invasiva (VMNI).

2. Sin embargo, en hipoxemias leves, en los servicios de hospitali-
zacion general y/o de urgencias, y teniendo en cuenta que hasta
el momento se ha determinado una susceptibilidad general al
virus y que hasta febrero de 2020 se habia reportado la muerte
de cinco trabajadores de la salud que adquirieron la infeccion
durante sus labores, el uso de CNAF es preferido por el perso-
nal de la salud, de los servicios mencionados, por encima de la
VMNI, teniendo en cuenta que la dispersion del aire exhalado
producida por CNAF es limitada y el riesgo de infeccién adqui-
rida en el hospital no se ve aumentado con esta.

3. No existe una recomendacion que avale o contraindique el uso
de la CNAF. Quedara a decision del clinico su uso y sera una
decision individualizada, teniendo en cuenta la experticia del
equipo y las condiciones clinicas propias del paciente.

4. Por otro lado, el uso de la VMNI no se recomienda como manejo
de primera linea en los pacientes con SDRA por infeccion viral
grave, excepto en las pandemias virales, momento en el que el
sistema puede ser sobrepasado con la demanda de camas en
UCI y de equipos de ventilacion mecanica invasiva (VMI). Aun-
que durante la manipulacién de la mascara facial de la VMNI
existe un aumento potencial de la infeccion nosocomial, el uso
del casco como interfaz debe ser considerado para evitar la
generacion de aerosoles, desafortunadamente este dispositivo
tiene un mayor costo que la mayoria de las mascaras faciales.

5. Nuestra experiencia con la VMNI es moderada, siendo mayor
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que la experiencia con el uso de la CNAF, teniendo en cuenta
que las indicaciones previstas en la literatura para el uso de
este tipo de terapia de oxigenacion son muy limitadas, en nues-
tra institucion, no se recomienda su uso como primera linea de
manejo.

6. El uso de IECAS (enalapril, captopril, etc) o ARAII (losartan, val-
sartan, etc) utilizados en tratamiento de enfermedades cardio-
vasculares por ahora no se debe modificar como resultado de la
pandemia actual de coronavirus.

Ventilacion mecanica invasiva

La VMI es el tratamiento indicado en los pacientes con SDRA mode-
rado — severo, y su implementacion va a estar determinado por dos
fases: la intubacion orotraqueal (I0T) y el manejo ventilatorio especifico
del paciente:

Intubacién orotraqueal (I0T)

1. En cuanto a la |OT, es un procedimiento de alto riesgo para la
generacion de aerosoles y la propagacion de la infeccion en
el personal de salud, por lo cual el sitio donde se realice debe
contar con adecuada ventilacion, preferiblemente con presion
negativa. En general, se deben tener las medidas de barrera
recomendadas en apartados anteriores para la manipulacion de
la via aérea (mascarilla de alta eficiencia: N95, guantes estéri-
les, gafas protectoras, bata resistente al agua), no solo para la
persona que encabeza el procedimiento sino, en general, para
todo el personal que participe en él.

2. En general para la pre oxigenacion, se recomienda evitar el ma-
yor tiempo posible el uso de la mascara facial; el uso de dis-
positivos supra gléticos en esta fase puede ser contemplado,
teniendo en cuenta el sello que realizan y que de esta manera se
disminuye el personal requerido y el riesgo de contaminacion,
ademas, algunos de dichos dispositivos poseen un canal por el
cual se puede realizar la insercion del TOT en la via aérea.
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3. La IOT debe ser realizada por la persona mas experta del equi-
PO y la secuencia rapida sera preferible en el caso del paciente
con insuficiencia respiratoria severa, en todo caso, debe existir
una evaluacion de la via aérea para determinar posibles rutas de
accion en caso de una via aérea dificil predicha. En este caso, la
via aérea debera ser intervenida por un experto (Anestesidlogo).

4. La secuencia de intubacion orotraqueal rapida es la indicada
para manejo de la via aérea de los pacientes infectados con el
nuevo coronavirus, e incluye los siguientes puntos:
® Pre-oxigenacion limitada al minimo tiempo posible, preferir

los dispositivos de ventilacion supra glética por encima del
dispositivo bolsa — valvula — mascara.

e Uso de medicamentos sedantes, ansioliticos e hipndticos a
elegir por el clinico de manera individualizada en cada pa-
ciente.

e Relajante neuromuscular despolarizante (Succinilcolina 1 —
2 mg/kg) o no despolarizante (Rocuronio, 3 dosis efectivas
95%, o0 sea = 0.9 mg/kg) cuando exista contraindicacion
para el primero 0 no se cuente con disponibilidad por desa-
bastecimiento.

e £l video laringoscopio es de eleccion en estos pacientes y
solo se prescindira de este en caso de que no se encuentre
disponible rapidamente y prime la necesidad de asegura-
miento de via aérea.

e [nsuflacion de neumotaponador rapido para disminuir el ries-
go de dispersion de aerosoles, siempre confirmar presion,
por medio del mandmetro, la cual debe ser entre 20 — 30 cm
H20 para evitar lesiones de la via aérea.

5. La fijacion del TOT debe realizarse con fijadores de venta co-
mercial, y no realizados en forma manual a la cabecera del
paciente, porque podria aumentar el riesgo de contagio. Exis-
ten en el mercado varios dispositivos para inmovilizar el tubo
traqueal. Estos dispositivos, segun la Advanced Cardiac Life
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Support (ACLS) representan la forma “Ideal” de fijacion, para
prevenir desplazamientos, sobre todo en pacientes expuestos
a movimientos. Son Utiles, ya que permiten la colocacion medial
del tubo en la boca y su accion impide que el paciente muerda
y ocluya el tubo.

Inicio temprano de la sedo analgesia para confortabilidad del
paciente, segun protocolos institucionales, pero siempre garan-
tizando el control del dolor y el confort del paciente.

En caso de requerir cambio de TOT, deben tomarse las mismas
medidas y se preferira el uso del intercambiador del TOT, dismi-
nuyendo el tiempo de contacto con las secreciones del pacien-
te.

Especificaciones durante la VMI:

Las recomendaciones se ajustan a las definiciones proporcionadas por
la WHO en su documento “Clinical management of severe acute res-
piratory infection (SARI) when COVID-19 disease is suspected: Interim
guidance” y los ajustes relacionados en el presente documento en rela-
cion al paciente con requerimiento de ventilacion mecanica dinamica. .

Deterioro de la oxigenacion en adultos

SDRA leve: 200 mmHg <Pa02 / Fi02a < 300 mmHg (con PEEP
o CPAP > 5 cmH?20, o sin ventilacion)

SDRA moderado: 100 mmHg <Pa02 / FiO2 < 200 mmHg (con
PEEP > 5 cmH20, o sin ventilacion)

SDRA grave: Pa0O2 / FiO2 < 100 mmHg (con PEEP > 5 cmH20,
0 sin ventilacion)

Cuando Pa0O2 no esta disponible, SpO2 / FiO2 < 315 sugiere
SDRA (incluso en pacientes no ventilados).

Choque séptico Adultos: hipotension persistente a pesar de la
reanimacion de volumen, que requiere vasopresores para man-
tener la presion arterial media mayor o igual a 65 mmHg y/o un
nivel de lactato sérico mayor de 2 mmol / L.
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Ventilacion mecanica invasiva

Implementar valores de Vt bajos de 4-8 mi/kg de peso corporal predi-
cho, con bajas presiones inspiratorias dadas por una presion meseta
menor de 30 cmH20.

Volumen corriente inicial de 6 ml/kg que se incrementara a 8 ml/kg en
caso de que se tengan efectos no deseados como asincronia, doble
disparo (doubletriggering), que la presion inspiratoria disminuya por
debajo de la PEEP o en caso de acidosis respiratoria severa (pH < 7,1),
valorando de igual manera la presencia de hipercapnia permisiva. Se
indica mantener una sedacion que permita abolir el control del impulso
respiratorio y lograr las metas de V1.

Ventilacion en prono 12-16 hrs diarias: El decubito prono ha demostra-
do ser una maniobra con un gran impacto sobre la fisiologia respirato-
ria, Util y accesible para la mayor parte de las UCI. Apoyada por una ro-
busta evidencia cientifica, su implementacion debe ser considerada en
un grupo selecto de pacientes los cuales se beneficiarian en términos
de mortalidad. La aplicacion de la maniobra debe ser protocolizada y
realizada por personal entrenado, ajustandose a las particularidades
de cada institucion. En los casos de SDRA severo se debe considerar
la pronacion por al menos 16 horas continuas, pero para ser realizada
se requiere de un equipo entrenado para disminuir sus riesgos. La ins-
titucion se encargara de generar espacios de educacion del personal
a cargo de los pacientes de la UCI en el tema de posicion prono.

La ventilacion en prono mejora la concordancia ventilacion-perfusion
pulmonar, incrementa el volumen pulmonar al final de la espiracion,
disminuye la lesion pulmonar asociada a la ventilacion mecanica por
medio de una distribucion mas uniforme del volumen corriente, mejo-
rando el reclutamiento pulmonar y las alteraciones de la mecanica de
la caja toracica. Se indica en todo paciente con SDRA severo.
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Uso de PEEP alto en vez de PEEP bajo: La titulacion de la PEEP tiene
beneficios superiores como son el reducir el atelectrauma, mejorar el
reclutamiento alveolar, en relacion a sus riesgos (Sobredistencion, in-
cremento de la resistencia vascular pulmonar).

La titulacion puede ser basada en tablas de titulacion de la PEEP.

Tabla 13. PEEP ALTO/BAJA FIO2

PEEP ALTO/BAJA FIO2
FiO, 0.3 0.3 0.3 0.3 0.3 0.4 0.4 0.5
PEEP 5 8 10 12 14 14 16 16
FiO, 0.5 0.5-0.8 0.8 0.9 1.0 1.0
PEEP 18 20 22 22 22 24

José Antonio Rojas Gambasica, et al. 2020. Enfoque y manejo clinico
de pacientes con enfermedad por sars cov2 (COVID-19) en unidad
de cuidado intensivo. Disponible en: https://www.unisanitas.edu.co/Re-
vista/74/02Rev_Medica_Sanitas_23-1_JARojas_el_at.pdf

Por otro lado, de la PEEP también se recomienda su titulacion median-
te la cuantificacion de la presion de conduccion o “driving pressure”;
donde La PEEP debe ser lo mas alta posible siempre y cuando la pre-
sion de conduccion (Presion meseta-PEEP) sea 1o mas baja posible
(<14 cmH20)

Maniobras de reclutamiento
Las maniobras analizadas han sido:
e Suministrar episodios de presion continua en la via aérea (CPAP)
de 30 — 40 cmH20.
® [ncrementos progresivos de la PEEP con presion de conduccion
constante incrementada.

Se debe hacer monitoria estricta de pacientes respondedores o no res-
pondedores a la maniobras; sin embargo, estudios realizados sugieren
que presiones elevadas de forma prolongada pueden incrementar el
resgo.
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Ante el riesgo de ser un paciente no respondedor, no se sugiere la rea-
lizacion de maniobras de reclutamiento de forma rutinaria.

Uso de relajantes neuromusculares

La evidencia del uso de infusion de blogqueadores neuromusculares
en SDRA severo es inconclusa. Su uso en aquellos pacientes con Pa-
FiO2<100 no deberia ser de rutina, solo esta indicada en los casos de
asincronia a pesar de sedacion, la imposibilidad de ventilar bajo para-
metros protectores o hipoxemia refractaria.

El relajante neuromuscular de eleccion para mantenimiento de la rela-
jacion neuromuscular sera el cisatracurio. Las dosis recomendadas de
cisatracurio en pacientes criticos son 0,10-0,15 mg/kg de peso como
induccion e infusion posterior de 0,06-0,18 mg/kg/h, aunque se han
descrito dosis necesarias de hasta 0,4 mg/kg/h. Con el fin de disminuir
el uso de dosis excesivas e innecesarias, esta indicada la monitoriza-
cion de la relajacion neuromuscular con el tren de cuatro (TOF) que
debe estar por debajo de dos respuestas motoras a la estimulacion
eléctrica para determinar un blogueo muscular adecuado en estos pa-
cientes.

Destete ventilatorio
No hay recomendaciones exclusivas para el inicio de maniobras de
desescalamiento en los parametros ventilatorios en relacion a la fa-
lla ventilatoria en el contexto de paciente en manejo por infeccion por
SARS-CoV-2; sin embargo, se extraen de las recomendaciones dadas
en NIH NHLBI ARDS Clinical Network Mechanical Ventilation Protocol.
1. Fi02<0.40 y PEEP <8 0 FiO2 <0.50 y PEEP <5.
2. PEEP y FiO2 menores a valores del dia anterior
3. El paciente tiene esfuerzos aceptables de respiracion espon-
tanea (Disminuya la tasa de ventilacion en un 50% durante 5
minutos para detectar el esfuerzo).
4. Presion arterial sistolica mayor de 90 mmHg sin soporte Vaso-
presor.
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5. El paciente no esta sujeto a la accion de agentes bloqueantes
neuromusculares o blogqueo.

Corticoides

Como la falta de resolucion del SDRA seria secundaria a la persistencia
de mecanismos inflamatorios, se ha propuesto la utilizacion de corti-
costeroides en dosis elevadas en la fase tardia. Los efectos en la mor-
talidad han sido contradictorios, por lo que no pueden ser administra-
dos de rutina. En los estadios precoces del SDRA, los corticosteroides
aumentan la mortalidad.

Oxigenacion de membrana extracorporea (ECMO)

Segun los datos publicados a la fecha, del total de pacientes hospi-
talizados por neumonia por COVID-19 un 4% requeriran soporte con
ECMO.

El uso de ECMO en los pacientes con falla respiratoria refractaria al
manejo inicial, en contexto de neumonia severa por infeccion viral, esta
relacionado con menor mortalidad (65% Vs. 100%) y mejoria en los in-
dices de oxigenacion a 7 y 14 dias (PaFiO2: 124 vs. 63, y 138 vs. 306),
sin aumento en los dias de estancia hospitalaria total.

Medidas relacionadas con el ventilador

e Fvitar, en la medida de lo posible, la desconexion del circuito
ventilatorio para minimizar la pérdida del reclutamiento alveolar.

e Reducir los dias de ventilacion mecanica por medio de la imple-
mentacion de protocolos de retiro de la ventilacion y pruebas de
respiracion espontanea de manera rutinaria.

e Generar medidas que permitan reducir la incidencia de neumo-
nias asociadas al ventilador: preferir intubacion orotraqueal a
nasal, mantener la cabecera elevada a 45°, uso de sistemas de
succion cerrada y enjuagues con clorhexidina por horario.
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Traqueostomia temprana

Los pacientes con disfuncion pulmonar moderada a severa requieren
tiempos de ventilacion mecanica prolongada, por lo cual, en dichos
pacientes se indica la implementacion de la traqueostomia temprana
(2 — 10 primeros dias de ventilacion invasiva), sin tener diferencia en
cuanto a la etiologia de esta, con el fin de disminuir las complicaciones
mecanicas inherentes a la VM. Ademas, existe evidencia de disminu-
cion en los dias de VM, dias en UCI y hospitalizacion general, asi como
en la mortalidad de manera indirecta cuando la traqueostomia se reali-
za en los primeros 10 dias posteriores a la |OT.

Dicha recomendacion es extrapolada de los lineamientos generales
para el manejo de SDRA; hasta el momento no existe indicacion clara
en la neumonia por coronavirus, aunque al ser un microorganismo con
tan alta capacidad de infeccion, se preferira llevar a los pacientes al
dia 10 posterior a la |IOT para realizar dicho procedimiento y de esta
manera disminuir la probabilidad de exposicion a aerosoles de mas
persona asistencial.

Manejo farmacoloégico

Advertencias sobre la terapia antiviral:

No se ha demostrado que ninguna terapia antiviral funcione para CO-
VID-19 en humanos. Mdltiples ensayos clinicos estan en curso. A con-
tinuacion, se proporciona informacion sobre algunos de los agentes
que se estan utilizando por algunos grupos de intensivistas. No es una
recomendacion para usar uno 0 mas de estos medicamentos, esta in-
formacion se proporciona simplemente como antecedentes y reportes
individuales y anécdotas de grupos de trabajo. Se debera revisar toda
la informacion cientifica disponible y cada clinico o grupo de trabajo
determinara su uso; se enfoca en lopinavir / ritonavir y cloroquina ya
que estos agentes estan actualmente disponibles.

Indicaciones para la terapia antiviral: Los datos retrospectivos del
SARS sugieren que el tratamiento temprano (por ejemplo, dentro de
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1-2 dias de admision) puede ser mas efectivo que reservar la terapia
hasta que ocurra la falla multiorganica. Esto es consistente con los da-
tos de influenza que sugieren una ventana de tratamiento finito que
ocurre relativamente temprano en el curso de la enfermedad.

e Remdesivir podria ser un excelente antiviral, basado en un es-
tudio que involucra datos in vitro y animales con MERS. Sin em-
bargo, no esta disponible comercialmente, hay un ensayo clini-
co en la actualidad en curso en los estados unidos.

e |opinavir / ritonavir (Kaletra) Esta es una combinacion de agen-
tes antivirales utilizados en el tratamiento del VIH (incluida la
profilaxis posterior a la exposicion después de una lesion por
pinchazo de aguja). En comparacion con remdesivir, lopinavir
/ ritonavir tiene la ventaja de que esta ampliamente disponible
y tiene un perfil de toxicidad establecido (tiene efectos secun-
darios e interacciones farmacolégicas conocidas, pero general-
mente son tolerables). Lopinavir / ritonavir parece funcionar si-
nérgicamente con la ribavirina. Los datos humanos disponibles
sobre SARS y MERS han combinado estos tres agentes juntos.

Mecanismo de accidn:

Lopinavir y ritonavir son inhibidores de la proteasa, que bloguean la
replicacion viral. Lopinavir parece ser el agente que realmente actua
sobre el virus. El ritonavir es un inhibidor de la CYP3A, y su funcion es
disminuir el metabolismo del lopinavir, aumentando asi sus niveles sé-
ricos.

Egreso de UCI

Los criterios de admision / alta y triage se haran también reconociendo
la autonomia del paciente, incluyendo las directrices anticipadas, ta-
les como testamentos en vida o poderes notariales duraderos para las
decisiones de atencion médica. El servicio o médico(s) tratantes seran
notificados de todas esas decisiones (Segun protocolo de ingreso vy
permanencia de UCI).

148



CAPITULO X: MANEJO INTRAHOSPITALARIO DE PACIENTES CON COVID-19 Y MEDIDAS DE
CUIDADOS DEL PACIENTE EN UCI

El estado de los pacientes ingresados en una UCI deberia revisarse
continuamente para identificar a los pacientes que ya no requieran
atencion en la UCI:

A. Cuando el estado fisioldgico del paciente se ha estabilizado y la
necesidad de la vigilancia y cuidado de la UCI ya no es nece-
sario.

B. Cuando el estado fisioldgico del paciente se ha deteriorado vy
las intervenciones activas no son efectivas para razonablemente
prolongar la vida con calidad en condiciones dignas.

El medico intensivista tiene la autoridad final para dar de alta (egreso)
a un paciente cuando ya no cumpla con los criterios de admision / per-
manencia. (No se beneficie de la terapia intensiva. Segun protocolo de
ingreso y permanencia de UCI). (10)
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