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OPD. CONSEJO ESTATAL DE TRASPLANTES DE ORGANOS Y TEJIDOS

PROLOGO

La pandemia generada por el virus denominado taxonémicamente como
SARSCoV2ydespués como COVID 19 por la Organizacién Mundial de la Salud OMS
y detectado en China a finales del 2019, ha cambiado a la humanidad, con graves
y severas afectaciones desde el punto de vista social, econémico, politico pero mas
importantemente a la ciencia médica mundial. En la historia de la medicina no
se habia dado que en un periodo tan corto de tan solo seis meses el conocimiento
de esta infeccion se ha visto cambiante dia con dia, aun se dista mucho de que
logremos en el corto plazo poder disminuir el impacto biolégico que tiene en el ser
humano.

El reconocimiento de este virus ARN y su estructura fue reconocido desde los
primeros casos y la afectacion tan severa que se tuvo, sobre todo a nivel pulmonar,
pero se fue caracterizando esta complicacion, diferente a otras neumonias virales
o bacterianas, tanto en el aspecto clinico como radiolégico, asi como la afectacion
a otros organos como cerebro, rindn, piel, sistema hematopoyético etc.,, y ha
representado todo un reto para su detecciéon temprana y manejo.

Las experiencias iniciales y actuales nos han ensenado que afecta
mayoritariamente a adultos mayores con comdrbidos como diabetes mellitus,
hipertension, obesidad y deficiencias inmunoldgicas, asi como en receptores de
trasplante de érganos se ha reconocido y documentado en los ultimos meses
durante esta pandemia.

Su alta transmisibilidad ha impactado seriamente la practica médica y unos de
los programas médicos mas afectados han sido los programas de donacién y
trasplante y el manejo de los receptores de trasplantes de érganos sélidos a nivel
mundial y México no es la excepcion.

Dada la informacién cientifica tan basta y compleja que se ha generado en los
ultimos meses acerca de esta infeccion por el COVID 19 el Consejo Estatal de
Trasplante de érganos y Tejidos de Jalisco CETOT Jalisco, decidié elaborar una
Guia de Recomendaciones en Donaciény Trasplante en tiempo de COVID19, dirigida
a los profesionales de la salud y en especial a los involucrados en estos programas,
pero ademads para pacientes y publico en general. Este documento tiene una
estructura editorial con mucho rigor cientifico que incluye todos los antecedentes,
epidemiologia, mecanismos de transmisién, asi como toda la fisiopatologia, clinica,
hallazgos radiolégicos y muy importante, todas las pruebas diagnésticas, también
se analizan las posibilidades terapéuticas atin no especificas y controversiales, asi
como el capitulo final con las recomendaciones para la donacién y trasplante y
el manejo de la inmunosupresion, incluyendo los aspectos trascendentes como el
impacto psicolégico que esta pandemia ha dejado en la poblacién a nivel mundial.
Es digno de mencionar el acervo bibliografico que esta obra tiene, asi como toda la
documentacién actualizada, lo mas importante hecha con una gran dedicaciéon y
esfuerzo.
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Antecedentes

Enif Gallegos Judrez - José Eduardo Tapia Alcala

A finales del 2019 la ciudad de Wuhan, China fue sorprendida por el brote de un virus
que causaba sindrome respiratorio’. Dado el cardcter inusual de la enfermedad, la
poca informacion de su comportamiento clinico, la incéognita acerca de la frecuencia,
distribucion y el potencial de diseminacién del virus obligaron a las autoridades
sanitarias a llevar a cabo una investigacién sin precedentes y exhaustiva, la cual
les permitié el 07 de enero de 2020 identificar un nuevo coronavirus ?3 que tiene
distintas denominaciones: 2019-nCoV segun la OMS y SARS-CoV-2 segun el Comité
Internacional de Taxonomia de Virus. La enfermedad que lo causa se ha denominado
2019-nCoV*al cual poco después la OMS nombré oficialmente como COVID-1923. Al
secuenciar el genoma de este nuevo virus se desarrollaron pruebas diagndsticas de
biologia molecular tipo Prueba de Reaccién en Cadena en Tiempo Real RT-PCR, las
cuales nos permiten la identificacion del virus y el inicio del aislamiento del paciente
infectado para poder brindarles el tratamiento pertinente, ademdas de realizar el
seguimiento de sus contactos y potenciales casos infecciosos®.

Hastaeldial2de enerode 2020, todos los casos confirmados se encontraban limitados
a la ciudad de Wuhan, por lo que, con la finalidad de contener el brote del COVID-19
y al mismo tiempo evitar/disminuir la propagacion del virus a otros paises.

Las autoridades de Wuhan pusieron en marcha medidas mayores, suspendiendo el
transporte publico, cerrando estaciones de ferrocarril, aeropuertos y autopistas de
la ciudad, conteniendo a mas de 11 millones de personas, sin embargo, para el dia 22
de enero del 2020 ya se habian confirmado casos de COVID-19 en Tailandia, Japény
Corea del Suré®?®

A la fecha del 11 de mayo, el COVID-192 en cinco meses ha infectado cerca de 4,137,591
personasy se encuentra en 212 paises de los cinco continentes, causando hasta ahora
mas de 283,526 muertes, demostrandonos una alta transmisibilidad de persona a
persona que involucra infecciones a trabajadores de la salud y, por tanto, un mayor
riesgo de propagaciéon del virus®’.

Los coronavirus son virus de ARN sno segmentados que pertenecen a la familia
Coronaviridae y al orden Nidovirales, y se distribuyen ampliamente en humanos y
otros mamiferos, originando multiples afecciones que van desde una gripe “comun”
hasta la muerte™.

Desde el punto de vista clinico, los coronavirus se pueden clasificar en aquellos
adquiridos a nivel comunitario y los coronavirus emergentes. Mientras que los
coronavirus comunitarios provocan predominantemente una sintomatologia
respiratoria alta y circulan habitualmente en nuestra geografia, los coronavirus
emergentes causan infecciones respiratorias bajas y tienen el potencial de generar
epidemias’.
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Los primeros informes acerca de las caracteristicas clinicas de este nuevo brote
de coronavirus provienen de un grupo de 41 pacientes a quienes se les confirmé la
infeccion con COVID-19 mediante Reaccién en Cadena de la Polimerasa en tiempo
Real RT-PCR en tiempo real y secuenciacién. Inicialmente, los sintomas y hallazgos
de laboratorio fueron inespecificos (fiebre, tos, mialgia o fatiga, disnea, linfopenia).
Sin embargo, al progresar la enfermedad los estudios radiolégicos evidenciaron
que los 41 pacientes tenian neumonia con hallazgos anormales en la TC de térax
y complicaciones Sindrome de Dificultad Respiratoria aguda, ARNaemia, (resultado
positivo por RT-PCR para COVID-19 en una muestra de plasma), daro cardiaco
agudo e infeccion secundaria'.

Los coronavirus se pueden diferenciar en 4 géneros: alfa, beta, delta y gamma, de los
cuales hasta el momento se sabe que los coronavirus de tipo alfa y beta infectan a
los humanos®, provocando enfermedades que van desde el resfriado comudn hasta
afecciones mds graves, como el sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS-CoV)
y el sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV), que causd miles de muertes en
2002"", La Organizacion Mundial de la Salud ha declarado la nueva infeccién por
coronavirus SARS-CoV-2 como una pandemia a partir del 11 de marzo 2020.

Por consecuecia,lapandemiade COVID-19 haobligado laimplementacién de medidas
extraordinariasde Salud Publicaparareducirlapropagaciéndelvirusdentrode China
y a nivel mundial. Las estrategias rdpidas de contencién de grandes extensiones de
territorio y aislamiento social severo, pruebas moleculares para mejorar la eficiencia
de deteccidon y diagnéstico, clinicas de atencion primaria especializadas, ademas
de los centros nacionales y locales responsables para el control y la prevenciéon de
esta enfermedad. El aislamiento efectivo de casos confirmados y sospechosos, y
la identificacion temprana de contactos son una parte crucial de estos esfuerzos
de control; sin embargo, si estos esfuerzos logrardn el control de la transmisién de
COVID-19 no estd del todo claro.

La divulgacion rapida de informacion es una prioridad para el control y la prevencion
de esta enfermedad. A nivel mundial se han lanzado diversas campanas educativas
para promover precauciones para los ciudadanos, como el lavado de manos con
frecuencia, usar la etiqueta al toser y/o estornudar y el uso de equipos de proteccion
personal (p. ej., cubre bocas, mascaras y equipo de bioseguridad) al visitar lugares
publicos. Ademads, el publico en general debe estar motivado para informar sintomas
como la fiebre y otros factores de riesgo para ser sospechoso a estar infectados
por coronavirus, incluido el historial de viajes a paises afectados y los contactos
cercanos con casos confirmados o sospechosos. Todo esto contribuird a disminuir
los contagios y definird el lograr un control de la Pandemia en el mediano plazo.
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Hasta la fecha ya hay reportes de COVID-19 en pacientes trasplantados, en algunos
paises han surgido datos sobre la incidencia y severidad de la infecciéon en esta
poblacion con alta incidencia de infeccion y riesgo. La mortalidad global reportada
a la fecha en mayo 11 por la OMS es de 6,76% con variaciones por paises y grupos
etarios.

Los pacientes considerados como grupos de riesgo son los adultos mayores de 65
anos, pacientes con enfermedades croénicas (como Enfermedad Cardiovascular,
Hipertension Arterial, Diabetes Mellitus, Enfermedades Respiratorias Crodnicas,
Enfermedad Renal Crdénica) o enfermedades oncohematoldégicas o pacientes
inmunocomprometidos (como los pacientes trasplantados y otros).

Origen del SARS-CoV-2

Una incégnita que continda siendo investigada es el reconocimiento del origen
zoonodtico de dicho virus, pero debido a su estrecha similitud con los coronavirus de
murciélago, es probable que estos sean el reservorio primario del virus, pues con la
reaparicion de esta nueva clase de coronavirus se realizaron diversos estudios y se
descubrio que el 2019-nCoV es un 96% idéntico a nivel del genoma del coronavirus
de murciélago; el mismo estudio reveld que dicho virus pertenece a la especie de
SARS-CoV'™ En el brote de hace 18 anos se especuld que el SARS-CoV se transmitid
a los humanos de los animales exdticos del mercado, mientras que el MERS-CoV
se transmitié de los camellos a los humanos”. Los informes iniciales documentaron
que muchos de los primeros pacientes identificados tenian como factor comun el
contacto conunmercado de mariscos y animales, sinembargo, otros no establecieron
contacto condicho lugar en ningdn momento, lo que evidencia la infeccién limitada de
persona a persona después de identificar grupos de casos entre familias, asi como la
transmisién de pacientes a trabajadores de la salud®™. A su vez, un estudio publicado
recientemente estimoé que un 95% de los casos de infecciones por 2019-nCoV en
Wuhan presentaron sintomas antes del 12 de enero de 2020%°, dato que asociado a
su periodo de incubacion sugiere una alta posibilidad de riesgos de propagacion de
la enfermedad relacionada con los viajes.?" 22 (Figural)
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Figura 1 Propagacion del 2019-nCoV. Diferentes hipdtesis de transmision de animal
a humano, y probale origen de murciélagos; la transmision entre humanos se ha
reportado por via respiratoria, y hace facil el contagio entre la poblacion.
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Figura 2 Los murciélagos albergan una amplia gama de coronavirus, incluidos
los coronavirus agudos graves del sindrome respiratorio agudo (SARS-CoV) y el
coronavirus del sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV). El SARS-CoV
cruzd la barrera de las especies en civetas de palma enmascaradas y otros animales
en los mercados de animales vivos en China; El andlisis genético sugiere que esto ocurrid
a fines de 2002. Varias personas cercanas a las civetas de palma se infectaron con
SARS-CoV. Un virus ancestral MERS-CoV cruzé la barrera de las especies en camellos
dromedarios; La evidencia serolégica sugiere que esto sucedié hace mds de 30 anos.
La circulacion abundante de MERS-CoV en camellos dromedarios da como resultado
una transmisiéon zoondtica frecuente de este virus. El SARS-CoV y el MERS-CoV se
propagan entre humanos principalmente a través de la transmisién nosocomial.
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Epidemiologia y Mecanismos de Transmision COVID-19

José Eduardo Tapia Alcala

Epidemiologia

Coronavirus es una gran familia de virus conocidos por causar resfriados y
enfermedades mds graves como el Sindrome Respiratorio del Oriente Medio (MERS, por
sus siglas en inglés) y el Sindrome Respiratorio Agudo Grave (SARS, por sus siglas en
inglés). ELSARS-CoV-2esunanueva cepade coronavirus que jamds se habia observado
en humanos y que causa la enfermedad COVID-19. Su principal forma de propagacion
es por gotas de transmisiéon aérea y por contacto indirecto con secreciones infectadas.
También puede encontrarse en sangre, heces y orina. Se trata de una enfermedad
zoonodtica, lo que significa que pueden transmitirse de los animales a los humanos.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en su informe de "situacién 120" con
datos recibidos por la OMS de las autoridades nacionales el 19 de mayo de 2020 A
nivel mundial habian reportado 4,731,458 casos confirmados de SARSCoV-2 y 316,169
defunciones (tabla 1). Con una tasa de letalidad global del 6.7%.

Global 4731458 casos 316 169 defunciones
Africa 63 521 casos 1796 defunciones
Américas 2 082 945 casos 124 668 defunciones
Mediterrdneo Oriental 356 749 casos 10149 defunciones
Europa 1909 592 casos 167 998 defunciones
Asia sudoriental 148 761 casos 4 780 defunciones
Pacifico Occidental 169 178 casos 6 765 defunciones

Tabla 1. Clasificacién de la OMS por regiones de casos confirmados y defunciones por COVID-19. Fuente: OMS.
Situation Report-120 al 19 de mayo de 2020. Disponible en: https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/
situation-reports/20200519-covid-19-sitrep120.pdf?sfvrsn=515cabfb_2 *Incluye los casos confirmados vy
defunciones en el crucero Diamond Princess.

Alafechadelinforme120dela OMS, se habianreportadocasosen?215paises,territorios
y areas; los casos se han notificado en las seis regiones de la OMS (América, Europa,
Asia Sudoriental, Mediterrdneo Oriental, Pacifico Occidental y Africa).

En México los primeros casos confirmados se informaron el 28 de febrero de 2020: un
caso en la Ciudad de México y el otro en el Estado de Sinaloa. Ambos casos tenian
antecedentes de viaje a la region de Lombardia en Italia antes del inicio de los
sintomas.
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En México hasta el dia 19 de mayo 2020 se habian confirmado 54,346 casos, siendo
1,767 confirmados activos y 5,666 defunciones por COVID-19%

Tasa de mortalidad

La mortalidad depende naturalmente de la estructura poblacional (porcentaje de
personas mayores, fragiles o con comorbilidades), el porcentaje de la poblacién
infectada, la capacidad del sistema de salud para atender a los enfermos mas graves
y los factores bioldgicos relacionados con la propia enfermedad. Actualmente en
nuestro pais México se tiene una tasa de letalidad del 10.4%, muy por encima del
6.7% del nivel mundial.

Mecanismo de Transmisiéon

El modo de transmision del virus de la fuente animal a los primeros casos humanos
es desconocido. Todo orienta al contacto directo con los animales infectados o sus
secreciones. En estudios realizados en modelos animales con otros coronavirus se ha
observado tropismo por las células de diferentes érganos y sistemas produciendo
principalmente cuadros respiratorios y gastrointestinales, lo que podria indicar que
latransmisién delanimal a humanos pudieraser através de secrecionesrespiratorias
y/o material procedente del aparato digestivo.

La via de transmisién entre humanos se considera similar a la descrita para otros
coronavirus a través de las secreciones de personas infectadas, principalmente por
contacto directo con gotas respiratorias de mds de 5 micras (capaces de transmitirse
a distancias de hasta 2 metros) y las manos o los fomites contaminados con estas
secreciones seguido del contacto con la mucosa de la boca, nariz u ojos. El SARS-
CoV-2 se ha detectado en secreciones nasofaringea, incluyendo la saliva. Hoy dia
se acepta que el contagio entre sujetos asintomdaticos ha sido la principal causa de
la enorme extension y difusion de la pandemia del SARSCoV-23 Por ello una de las
estrategias implementadas hasta el momento ha sido el distanciamiento social a
través del asilamiento domiciliario. (figura 1) hasta que sea generada la inmunizacion
mediante una vacuna.
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Figura 1. Principios de la inmunidad de grupo y el aislamiento domiciliario. Figura creada con BioRender.

Estos mecanismos de transmisiéon se comparten con influenza y otros patégenos
respiratorios, por lo tanto, deberdn de utilizarse durante la atenciéon de todas las
personas que acuden con datos de infecciones de vias aéreas superiores, neumonias
o infecciones respiratorias agudas graves*

La permanencia de SARSCoV-2 viable en superficies de cobre, cartdén, acero
inoxidable, y plastico es de 4, 24,48 y 72 horas, respectivamente a 21-23°C y con 40%
de humedad relativa®. En otro estudio, a 22 °C y 60% de humedad, se dejé de detectar
el virus tras 3 horas sobre superficie de papel (de imprimir o panuelo de papel), tras 1
a 2 dias sobre madera, ropa o vidrio y mdas de 4 dias sobre acero inoxidable, plastico,
billetes y mascarillas quirdrgicas®.

El SARSCoV-2 tiene un periodo de incubacién mediano de 5-6 dias, con un rango de
1 a 14 dias. El 975% de los casos sintomdticos se desarrollan en los 11,5 dias tras la

exposicion.
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La duracién de la enfermedad de COVID-19 tiene un tiempo medio desde el inicio de
los sintomas hasta la recuperacion de 2 semanas cuando la enfermedad ha sido leve
y 3-6 semanas cuando ha sido grave o critica. El tiempo entre el inicio de sintomas
hasta la instauracion de sintomas graves como la hipoxemia es de 1semana, y de 2-8
semanas hasta que se produce el fallecimiento’.

Numero Basico de Reproduccion®

En epidemiologia, el nimero bdsico de reproduccion de una infeccidén (también
llamado ritmo bdsico de reproduccién, ratio reproductiva bdsica y denotadas por
RO, r sub-cero) es el nUmero promedio de casos nuevos que genera un caso dado a lo
largo de un periodo infeccioso.

Esta métrica es util debido a que ayuda a determinar cuando una enfermedad
infecciosa puede dar lugar a un brote epidémico serio. En el caso de la enfermedad
del COVID-19 el RO es de 2.2. (figura 2)

Cuando RO < 1, la infeccién muere tras un largo periodo. Pero si RO > 1, la infecciéon
puede llegar a propagarse ampliamente entre una poblacion.

Generalmente, cuanto mds grande RO es tanto mdas dificil controlar la epidemia.
Por ejemplo, los modelos simples, la proporcion de la poblacién que necesita estar
vacunada para prevenir la propagacion sostenida de la infeccién viene dada por 1 -
1/RO.

Enfermedad Ro
o ( 05 Individuo -
*Gripe estacional @ | @ 1.0 contagioso T
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Figura 2. "Ndmero bdsico de reproduccién medio (RO) de algunas infecciones virales" El RO es una medida
epidemiolégica que describe la transmisibilidad de agentes infecciosos. RO mide el nimero esperado de nuevos
casos/contagios que producird cada caso individual en una poblacién susceptible durante el periodo infeccioso
medio. *Transmitido por gotas respiratorias. Figura creada con BioRender.
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Definicién Operacional de Casos’

Caso sospechoso
Persona de cualquier edad que en los ultimos 7 dias haya presentado al menos dos de
los siguientes signos y sintomas: tos, fiebre o dolor de cabeza. *
Acompanados de al menos uno de los siguientes signos o sintomas:
« Dificultad para respirar (dato de alarma)
« Dolor en las articulaciones
e Dolor muscular
e Dolor de garganta
« Escurrimiento nasal
« Conjuntivitis (enrojecimiento, picazén y ojos llorosos)
« Dolor en el pecho
¢ Nota: En menores de 5 anos de edad, la irritabilidad puede sustituir al
dolor de cabeza.

Caso confirmado

Persona que cumpla con la definicion operacional de caso sospechoso y que cuente
con diagndstico confirmado por la Red Nacional de Laboratorios de Salud Publica
reconocidos por el INDRE**

**Nota: La lista actualizada de laboratorios validados por InDRE se difunde por el
Comité Nacional para la Vigilancia Epidemioldgica

Medidas de prevencién

Ante la confirmacién de casos del nuevo coronavirus COVID-19 en México, la Secretaria
de Salud recomienda mantenerse informado,no alarmarsey continuar conlasmedidas
bdsicas de higiene y prevencion:

« Lavarse las manos con frecuencia, usando aguay jabéon o un desinfectante
para manos a base de alcohol con concentracion entre 60% y 80%.

« Limpiar y desinfectar superficies de contacto frecuente al menos una vez
por dia con alcohol, toallitas desinfectantes o solucién clorada.

« Cubrir narizy boca al estornudar o toser con un panuelo desechable o con
el dngulo interior del codo “estornudo de etiqueta”

« Evitar el saludo de beso y mano

« Se debe permanecer en el domicilio hasta que desaparezcan los sintomas.
Sino es posible o se requiere de atencién médica, debe utilizarse cubreboca
o mascarilla quirdrgica, cada vez que salga del domicilio y dentro de él,
siempre que sea posible.

« Enlamedida de lo posible, evitar usar el transporte publico.

« Llevar a cabo las medidas generales de higiene y prevencion.
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Para las personas que regresan de zonas donde se ha confirmado la transmisiéon
COVID-19, se recomienda permanecer en el domicilio por 14 dias (después de ultimo
contacto) aun cuando no se presenten sintomas.
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Fisiopatologia del COVID-19

Moénica Fernanda Monroy Mayorga - Diego Garcia Ledn

El virus causante del sindrome agudo respiratorio 2 SARS-Cov-2 es un virus con
genoma ARN de cadena simple y positiva. Existen 4 grupos de coronavirus: alpha,
beta, gamma y delta. El genoma del nuevo beta coronavirus SARS-Cov-2 tiene
una homologia del 80% con el ya conocido SARS-Cov y 96% de homologia con el
coronavirus de murciélago BatCoV RaTG13, por lo que se piensa que puede provenir
de un coronavirus originario de murciélagos.'

El genoma del coronavirus codifica 4 proteinas estructurales: la proteina espiga (S),
proteina de la nucleocapside (N), proteina de membrana (M) y proteina de envoltura
(E). La proteina S es la encargada del acoplamiento del virus con las células del
huésped para facilitar la entrada del virus al hospedero mediante la fusién entre la
membrana viral y la citoplasmatica.? (Figural)

Proteinas estructurales del
genoma del coronavirus

del virus Proteina E

Ayuda a infectar
a otras células.
L Proteina N
camufla el ARN
ante el sistema
inmunolégico.

ARN jr ; Proteina M

Material genético Membrana glicoproteica
del virus. Es lo que Es el envoltorio del
infectaa la material genético.
célula.

Representacion
esquematica

Proteina S

Figura 1 Proteinas estructurales del genoma del coronavirus https://medicinaysaludpublica.com/asi-infecta-el-
coronavirus/#infeccion
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La enzima convertidora de angiotensina II (angiotensin-converting enzime 2 ACE2)
es el receptor que favorece la unién con la proteina S del COVID 193 La ACE2 es
una metaloproteinasa transmembrana con actividad regulatoria del sistema
cardiovascular que degrada la angiotensina I a angiotensina II* La presencia de
esta enzima en los neumocitos tipo II favorece la aparicién de las caracteristicas
patolégicas pulmonares, asi como también, se ha reportado la presencia de ACE2
en el tracto gastrointestinal, células endoteliales, rifiones, higado, corazén y células
inmunitarias. La abundante expresion de ACE2 en todo el organismo sugiere que una
vez que entra el virus en el torrente sanguineo se disemina en todo el cuerpo, lo que
puede dar la explicacion de las manifestaciones extrapulmonares reportadas por
COVID19.5

Se han descrito numerosos polimorfismos del gen ACE2, algunos de ellos implicados
en pacientes hipertensos, por lo que seria beneficioso estudiar si estos podrian tener
implicaciones en la susceptibilidad a la infeccién por SARS-Cov-2°( Figura 2)

La via de transmisidén entre persona a persona se piensa que es mediante secreciones
respiratorias producidas cuando un sujeto infectado habla, estornuda o tose y entran
en contacto con las mucosas, la infeccion también puede ser producida cuando una
persona toca alguna superficie infectada y se toca ojos, nariz o boca’ Al realizar
procedimientos como la intubacién endotraqueal o maniobras de reanimacién
cardiopulmonar se generan aerosoles (tamano < 5nm) en los cuales se ha reportado
la presencia de RNA viral. Estos hallazgos estdn asociados con la transmision
nosocomial?®

Para la entrada del virus es necesaria la escisidén proteolitica de la proteina S por
una proteasa, como la serina proteasa TMPRSS2. Asi, por ejemplo, el inhibidor de
TMPRSS2 “camostat mesylate” se ha visto que inhibe la entrada del virus in vitro.
“Camostat Mesylate” es un fdrmaco que estd aprobado para otras indicaciones, por
lo que podria proponerse realizar ensayos clinicos con este farmaco? (Figura2) El
virus parece que se internaliza usando la via endocitica hacia los endosomas por
medio de un mecanismo independiente de clatrina y de calveolina mientras que
require de colesterol y de microdominios ricos en esfingolipidos o “lipid rafts”. El virus
sintetiza RNA por medio de la polimerasa de RNA que es ensamblado por las proteinas
estructurales finalizando con la salida del virus por medio de exocitosis.
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Posibles enfoques para abordar el COVID-19 mediado por ACE2
después de la infecciéon por SARS- CoV-2
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(Figura 2) posibles enfoques para abordar el COVID-19 mediado por ACE2 después de la infeccién por SARS-
CoV-2 https://doi.org/101007/s00134-020-05985-9

Es bien sabido que una respuesta rdapida y bien coordinada de la inmunidad innata
es la primera linea de defensa ante las infecciones virales. No obstante, la respuesta
excesiva y descontrolada causan lesion directa al organismo. Uno de los mecanismos
principales del SDRA es la denominada tormenta de citoquinas, que es la respuesta
inflamatoria sistémica excesiva y no controlada que resulta de la liberacién de
grandes cantidades de citoquinas pro inflamatorias como: la interleucina (IL) 1b, 6,10,
12; el interferdn (IFN) o, By §; asi como también, el factor de necrosis tumoral p (TNF-p)
y quimioquinas (CCL2, CCL3, CCL5, CXCLS8, y/o CXCLIO, etc.))0" Elrdapido incremento
de los productos pro inflamatorios atraen un mayor numero de macréfagos,
neutroéfilos y linfocitos T CD4 y CD8, resultando en una infiltracién excesiva de las
células inflamatorias en los pulmones causando el desprendimiento y apoptosis
de los neumocitos, edema intersticial y alveolar, asi como también la formacién de
membranas hialinas. ? La produccion del interferdn (IFN) 6 tiene el papel principal
del sistema inmune como agente antiviral en las etapas tempranas de infecciéon. Se
ha reportado una respuesta retardada y disminuida del IFN § en la infecciéon por
COVID-19 que dificulta la accién antiviral del organismo. ™
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En algunos pacientes, la tormenta de citoquinas causard SDRA y fallo orgdnico
multiple, y finalmente conducird a la muerte en casos graves de infeccion. En un
estudio se encontrd que los niveles de IL- 6, IL-10 y factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a)) estuvieron moderadamente elevados o en rangos normales en pacientes
con infeccién moderada. Reportando marcadamente la diferencia del grupo con
enfermedad severa, los cuales presentaron mayores niveles de estas citocinas y un
conteo disminuido de linfocitos TCD4 y CD8. También se reportd niveles menores
de IFN-§ en los pacientes con manifestaciones mds severas de la enfermedad por
COVID-19. M

Otro concepto importante es el de linfohistiocitosis hemofagocitica secundaria
(sHLH), también conocida como sindrome de activacién macrofdgica, que consiste en
un sindrome hiper-inflamatorio, frecuentemente poco reconocido, que se caracteriza
por una hipercitoquinemia fulminante y mortal con insuficiencia multiorgdnica®™ El
sHLH se desencadena con frecuencia por infecciones virales!® Las caracteristicas
principales de sHLH incluyen fiebre, citopenias e hiperferritinemia, lo cual se puede
llegar a ver hasta en el 50% de los pacientes con SDRA. Un perfil de citoquinas que se
asemeja a sHLH se asocia con la gravedad de la enfermedad COVID-19.” De hecho,
en un estudio retrospectivo de casos confirmados de COVID-12 en Wuhan, la ferritina
y la IL-6 estaban muy elevadas en pacientes que fallecieron, claramente sugiriendo
que la mortalidad puede deberse a hiperinflamacién viral® Otro aspecto importante
en el sHLH es que la funcion citolitica de linfocitos T CD8+ y células NK puede estar
disminuida (entre otras cosas debido a una disminucién de perforina), lo cual da
como resultado una interaccién prolongada de los linfocitos y células presentadoras
de antigeno, que puede resultar en una tormenta de citoquinas proinflamatorias,
probablemente responsable del fallo multiorgdnico. Por tanto, en pacientes con
COVID-19 severo se podria determinar si la capacidad citotdoxica y la expresion de
perforina de las células NK y de los linfocitos CD8 estdn disminuidas.

Resultados publicados muy recientemente han descrito que en la presentacion
clinica de casos severos de COVID-19 se observa, entre otros, linfopenia, niveles mas
altos de ferritina y dimero D, asi como de IL-2R (sCD25), IL-6, IL-10 y TNF-alpha. El
numero de linfocitos CD4+ y CD8+ disminuyd significativamente mas en los pacientes
graves, y la frecuencia de células T CD4+ que son IFN-gamma+ tienden a ser mas
bajas en casos severos. De alguna manera, es como si las células T que quedan en la
circulaciéon, ademads de estar disminuidas en nimero, parecen estar funcionalmente
agotadas.!” Estos posibles biomarcadores inmunolégicos tienen gran potencial ya
que se correlacionan con la gravedad de la enfermedad. (figura 3)
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Figura 3 representacién simplificada del SARS- CoV-2, ciclo de vida viral y posibles objetivos farmacolégicos
https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2764727

Investigadores en los EEUU han estudiado los posibles factores inmunolégicos que
desencadenan una respuesta immunitaria exacerbada y el dano pulmonar en los
pacientes graves. Han demostrado que la replicacién viral alta va acompanada
de un retraso en la respuesta de los interferones de tipo I (IFN-I), lo que conlleva
una respuesta inflamatoria en los pulmones. Observaron que la administracién de
IFN-I disminuia la inmunopatologia. El retraso en la respuesta de IFN-I promueve
la acumulacién de monocitos y macréfagos inflamatorios, que a su vez provoca un
aumento de los niveles de citoquinas y quimioquinas, dafo vascular y respuestas
desajustadas de células T. La eliminacién del receptor de IFN-I o de los monocitos/
macroéfagos inflamatorios protege de una infecciéon letal, sin afectar la replicacion
viral. Estos resultados demuestran, que los IFN-I y los monocitos/macréfagos
inflamatoriosestdninvolucradosenlascomplicacionesdelainfeccionporcoronavirus
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que desembocan en una infeccion letal. Este estudio fue realizado en ratones.
Igualmente, ambos componentes pueden ser dianas terapéuticas de la enfermedad.
Por tanto, es recomendable identificar mediante determinacién de niveles de IL-6,
ferritina, dimero-D, proteina C reactiva, etc y tratar el estado hiper-inflamatorio de
estos pacientes.?

La AEMPS (Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios) considera
comoestrategiasterapéuticaspotencialesporejemploeltratamientoconTocilizumab
(Figura 3), un anticuerpo frente al receptor de IL-6, que podria ser efectivo.'® El
bloqueo de IL-1beta, con Anakinra, también podria beneficiar a los pacientes. Otros
biolégicos también estdn poniendo a prueba el interferdn tipo I, e incluso terapia
celular adoptiva con células madre mesenquimales (MSC) en casos severos. En este
ultimo caso, no se han visto resultados soélidos, probablemente porque han de ser
activadas por IFN-gamma para ejercer sus efectos antiinflamatorios, y ya se ha
demostrado que las células T CD4+ que son IFN-gamma+ estdn muy disminuidas en
pacientes con enfermedad severa, por lo que pretratar las MSC con IFN-gamma+
antes de la infusién al paciente podria hacerlas mads efectivas en la supresion de la
respuesta inmunitaria hiperactiva y la promocién de la reparacion de tejidos.?%?

Ademads de la respuesta macrofdgica descontrolada, en los pacientes con COVID-19
hay una activacion patolégica de la trombina, donde se pueden observar multiples
episodiostrombodticos que van desdeisquemia periférica, tromboembolismo pulmonar
hasta coagulacion intravascular diseminada (CID). Estas complicaciones fueron la
causa de muerte en muchos de estos enfermos. El parametro de laboratorio mas
apropiado parareconocer este estadotrombofilicoes el DIMERO D elevado.? (Figura4)

Hiper activacién de

los Macréfagos
Fisiopatologia de la RITAC terforon
gamma en exceso

Covid - 19

Linfocitos

Activacion de los linfocitos "

INMUNO TROMBOTICO

Proliferacion celular
linfocitaria descontrolada

°Liberacién de IL -11L -6 (fiebre) ° Liberacion del Factor Activador del

° Hemofagocitosis (pancitopenia) Plasminégeno (hiperfibrindlisis)

° Hipersecrecioén de Ferritina ° Otros mecanismos de activacién
Defecto de citotoxicidad ° HIPERFERRITINEMMIA patolégica de la trombina

¢predisposicion genética? ° DIMERO D ELEVADO

ENOXAPARINA

Figura 4 Fisiopatologia de la RITAC https://fundacionio.com/wp-content/uploads/2020/04/Si%CC%8Indrome-
RITAC.pdf.pdfpdfpdfpdfpdfpdf
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Manifestaciones Clinicas del COVID-19

Ménica Fernanda Monroy Mayorga

COVID - 19 afecta a cada paciente de diferente manera. La mayoria de las personas
infectadas desarrollardn una enfermedad leve a moderada y se recuperardn sin
hospitalizacion!

Un estudio detallado de los primeros 99 pacientes atendidos en el Hospital Wuhan
Jinyintan, que se llevd a cabo del 1 al 20 de enero de 2020, demostrd que de los 99
pacientes con neumonia 2019-nCoV, el 51% tenian enfermedades crénicas. La edad
promedio de estos pacientes fue de 55,5 anos, incluidos 67 hombres y 32 mujeres, y el
periodo de incubacion del virus se estimé en entre 7 y 14 dias.?

Sintomas comunes Otros sintomas

Fiebre Cefalea
Fatiga Mareos
Tos seca Dolor abdominal
Mialgias Ndauseas
Disnea Diarrea
Vémito

Un estudio realizado a 138 pacientes hospitalizados por neumonia en Wuhan China se
observé que la duraciéon media desde los primeros sintomas hasta la disnea fue de 5
dias, al ingreso hospitalario de 7 dias y al Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda
SDRA de 8 dias. Las complicaciones mds comunes fueron Sindrome de Insuficiencia
Respiratoria Aguda SIRA, arritmias, choque e Infarto Agudo Miocardio IAM:3

Inicio de los sintomas

Disnea
Admision hospital

SDRA
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Podemos clasificar la enfermedad como:

Asintomatico Sin evidencia de sintomas clinicos

Infeccién no complicada de vias

Leve . .

respiratorias altas

Neumonia sin la necesidad de oxigeno
Moderada .

suplementario

Neumonia con disnea, distress respiratorio,
Severa

SatO2 <93% al aire ambiente, PafiO2 <300

Falla respiratoria, choque séptico, falla

Enfermedad critica . -
multiorgdnica

Estadios de la enfermedad
Siddigi et al han propuesto un importante sistema de clasificacion de 3 etapas,
reconociendo que la enfermedad COVID-19 exhibe tres grados de gravedad creciente,

que corresponden con hallazgos clinicos distintos y diferentes respuestas al
tratamiento.

Estadio I Estadio II Estadio III
A Infeccién Inicial Fase pulmonar Fase hiperinflamatoria

Ila IIb

Fase de respuesta viral

Severidad
Enfermedad

Fase de respuesta inflamatoria

Tiempo transcurrido

Fiebre 37,5°C Disnea, Hipoxia Sind. Resp. Agudo Adulto
Tos seca, diarrea, cefalea (PaO2/Fi02<300mmHg) Shock, Insuf cardiaca

RX térax anormal > Marcadores inflamatorios
(PCR), IL-6, Dimero D, ferritina),
Troponina NT proBNT

Linfopenia, > TP

Signos clinicos . ’
> Dimero - D, > LDH (ligero)

> Transaminasas

Procalcitonina baja/=

Remdesivir, Cloroquina, Hidroxicloroquina, Transfusiones de plasma convalecientes

Inmunosupresion reducida Inhibidores IL-6, inhibidores IL-2 y JAK

Terapias

potenciales

https://doi.org/101016/j.healun.2020.03.012.
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Fase I: Infeccion temprana (dia 1 a dia 6-8). Gran carga viral en secreciones
rinofaringeas

La etapainicial ocurre en el momento de la inoculaciény el establecimiento temprano
de la enfermedad. Para la mayoria de las personas, esto implica un periodo de
incubacién asociado con sintomas leves y a menudo no especificos, como malestar
general, fiebre y tos seca. Como resultado del método de transmisidén por aire, asi
como la afinidad por los receptores ACE2 del pulmodn, la infeccion generalmente se
presenta con sintomas respiratorios y sistémicos leves.

Fase II: Inflamatoria pulmonar (moderada): afectacién pulmonar sin hipoxia (IIa) y
con hipoxia (IIb) (7-10 dia)

Es la etapa de afectacion inflamatoria pulmonar. Los pacientes desarrollan una
neumonia viral, contos, fiebre y posiblemente hipoxia (definido como un PaO2 /FiO2 de
< 300 mmHgQ). Es en esta etapa cuando los pacientes necesitarian ser hospitalizados
para una observacién y tratamiento cercanos.

Fase III: Inflamacion sistémica extrapulmonar

Una minoria de pacientes con COVID-19 pasard a la tercera y mds grave etapa de
la enfermedad, que se manifiesta como un sindrome de hiperinflamacién sistémica
extrapulmonar.

Enesta etapa, se elevanlos marcadores como la interleuquina IL-2,IL-6,IL-7 el factor
estimulante de colonias de granulocitos, la proteina inflamatoria de macréfagos
1-a, el factor de necrosis tumoral-a, la PCR, la ferritina y el dimero-D, y estan
significativamente mds elevados en aquellos pacientes con enfermedad mas grave.
La troponina y el péptido natriurético de tipo B N-terminal pro (NT-proBNP) también
pueden estar elevados.

En esta etapa, puede presentarse un sindrome hemofagocitico, shock, vasoplejia,
insuficiencia respiratoria e incluso, fracaso multiorgdnico con afectacién sistémica
incluida miocarditis.?

Afectacion ocular

En un estudio realizado en China a 38 pacientes con COVID-19, 2 pacientes (5,2%)
arrojaron resultados positivos para SARS-CoV-2 en su conjuntiva. Un total de 12 de
38 pacientes (31.6%; IC 95%,17.5-48.7) tuvieron manifestaciones oculares consistentes
con conjuntivitis, incluyendo hiperemia conjuntival, quemosis, epifora o secreciones
aumentadas. Mediante un andlisis univariado, los pacientes con sintomas oculares
tenianmas probabilidades detenerunmayorrecuentode gléobulosblancos,neutroéfilos
con mayores niveles de procalcitoninag, proteina C reactiva y lactato deshidrogenasa
que los pacientes sin sintomas oculares. ®
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Afectacion neurolégica

Los virus respiratorios pueden penetrar en el sistema mnervioso central (SNC)
(neuroinvasion), afectar tanto a neuronas como a células gliales (propiedad conocida
como neurotropismo) e inducir diversas patologias neurolégicas (neurovirulencia). 6
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 neuroldgicos que los que tienen formas leves. Estudios de necropsia han
mostrado la presencia de edema cerebral y degeneracién neuronal en pacientes
fallecidos con COVID-19. En un estudio retrospectivo de 214 pacientes ingresados con
COVID-19 en un hospital de Wuhan, el 36,4% presentd algun tipo de manifestacion
neuroldgica, que fue categorizada como afectacion del SNC (24,8%), periférico (10,7%)
y musculoesquelético (10,7%). Los sintomas neurolégicos mds comunes fueron mareo
(36 casos), cefalea (28 casos), hipogeusia (12 casos) e hiposmia (5 casos)’

Alteraciones Cutaneas

En los pacientes con COVID-19 puede producirse un agravamiento de las lesiones
cutdneas previas y es posible la aparicién de reacciones alérgicas a los tratamientos
empleados* No obstante, recientemente estdn apareciendo publicaciones de lesiones

en la piel que podrian corresponder con manifestaciones cutdneas del SARS-CoV-2.
8

Las formas de presentacién cutdnea que se han descrito hasta el momento son las
siguientes:

« Exantema/rash

e Erupciéon urticariforme

« Erupcion vesiculosa (varicela like)

« Lesiones acro-isquémicas (perniosis-like o pseudoperniosis)

Coagulopatia

El Covid-19 agrupa tres elementos fundamentales para evidenciar trastornos de la
coagulacién: sepsis, inflamacion e hipoxia.

La elevacion del dimero-D, la reduccion no severa de plaquetas y el ascenso ligero
pero progresivo del tiempo de protrombina en pacientes graves apuntan a una
activacion de la coagulacién parecida a la de la CID, pero distinta de lo que ocurre
en la sepsis.

En pacientes que desarrollan sepsis por diversos agentes infecciosos, el desarrollo
de la coagulopatia es una de las caracteristicas clave y persistentes que se asocia
con mala evolucién. En un estudio que analiza especificamente los pardmetros de
coagulacién anormales, Tang y cols identificaron como predictores de mortalidad el
dimero-D elevado.?
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Afectacion renal

Cheng et al informaron recientemente que entre 710 pacientes hospitalizados
consecutivos con COVID-19, de los que un 12,3% fallecieron en el hospital, el 44%
tenia proteinuria y hematuria y 26,7% tenian hematuria al ingreso, y la prevalencia
de creatinina sérica elevada y nitrégeno ureico en sangre fueron 155% y 14,1%
respectivamente. Durante el periodo de estudio, IRA ocurrié en 3,2% pacientes. °
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Hallazgos radiolégicos en pacientes con neumonia por
COVID-19'

Diego Garcia Ledn

Lasimdagenes pulmonares sonde granimportancia para el diagndstico, estadificacion
y manejo de pacientes con infeccién por COVID-19.

El uso de tomografias computarizadas TAC de manera seriada en pacientes con
neumonia por COVID-19 ha logrado la identificacién de 4 fases de progresiéon en los
hallazgos pulmonares con correlacién en la presentacion clinica .

Fase temprana

Se puede encontrar <7 dias después del inicio de los sintomas. La fiebre y sintomas
(tos, mialgia y fatiga) mds las manifestaciones radioldgicas sugestivas de neumonia
fueron los datos clinicos en esta fase. Las lesiones en TAC tordcica fueron: lesiones
periféricas limitadas a una o multiples dreas, distribuidas en la zona subpleural o
siguiendo las ramificaciones bronquiales. Las lesiones se presentaron con patrén en
vidrio despulido (PVD), con vasos sanguineos y septos interlobulares e intralobulares
engrosados. También acompanado por nédulos rodeados por un halo. (Figura 1).

Figura 1.. Fase temprana. Lesién Unica periférica en patron de vidrio despulido en el segmento posterior del lobulo
basal del pulmdn derecho.

Fase progresiva

Esta fase se puede encontrar entre los 7 a 14 dias del inicio de los sintomas. Las
manifestaciones clinicas en esta fase fueron: dificultad respiratoria con frecuencia
respiratoria (FR) > 30 rpm, Sat02% <93% en reposo, PaO2/FiO2 < 300 mmHg vy
progresion de mads del 50% en 24 - 48 horas en los estudios de imagen tordcicos.
Los hallazgos radiolégicos fueron el incremento en el nimero de lesiones, asi como
también, elincrementoy densidad de las lesiones previas. Se encontrd la diseminacion
hacia las regiones centrales pulmonares. El patrén en vidrio despulido y zonas de
consolidacién pueden coexistir en esta fase. El patrén en empedrado (“crazy paving”)
da un aspecto de figuras poliédricas sobre una zona de consolidacién, sugiere el
engrosamiento interlobular e intralobular de lesiones intersticiales. (Figura. 2).
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Figura 2 Fase progresiva. Imdgenes obtenidas de manera seriada en el mismo paciente que demuestran la
progresion de las lesiones de localizacion periférica hacia el centro. Incremento del numero y la densidad de las
lesiones.

Fase severa

Esta fase generalmente alcanza un pico en el dia 14 después del inicio de los sintomas.
Las manifestaciones clinicas son similares a las presentadas en la fase progresiva,
asi como también puede presentarse, necesidad de ventilacién mecdnica invasiva,
choque y falla multiorgdnica. Las lesiones pulmonares son bilaterales con infiltrados
difusos entodoslos segmentos pulmonares manifestdndose comoun “pulmoénblanco”.
En algunas ocasiones pueden presentarse atelectasias o reduccién del volumen
pulmonar, de igual modo, el broncograma aéreo también es un hallazgo que sugiere
una gran cantidad de exudado en la cavidad alveolar. El derrame pleural también se
observa en ambos pulmones. (Figura 3).

/
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Figura 3 Fase severa. Lesiones pulmonares bilaterales extensas en patrédn de vidrio despulido y consolidacién.

Fase de disipaciéon

Es encontrada después del dia 14 posterior al inicio de los sintomas. Se presenta con
la absorcion gradual de las lesiones, dejando algunas imdgenes de alta densidad
similares a cordones, indicativas de fibrosis pulmonar. (Figura 4).
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Figura 4 Fase de disipacion. (A) Imagen tomada 4 dias después del inicio de los sintomas que demuestra lesio-
nes nodulares y en patrén de vidrio despulido en ambos pulmones. (B) Tomografia del dia 12 después del inicio
de los sintomas que demuestra reabsorcién de la mayor parte de las lesiones pulmonares.

Consenso multinacional en el uso de imagenes toracicas en pacientes con COVID-19?
Las sugerencias expuestas por el consenso, se dirigen solo al uso de la radiografia
de térax (RxTx) y la tomografia computarizada (TAC) de téorax. Hay poca experiencia
en el uso del ultrasonido tordcico dada la predileccion de la enfermedad por las
regiones subpleurales.

La RxTx no tiene gran sensibilidad en la deteccién en etapas tempranas en la
infeccion por COVID-19. Pero si es utilizada en un contexto donde el paciente debe
acudir al hospital cuando presente deterioro respiratorio, la RxTx se muestra con
anormalidades. Otro factor a favor, es contar con equipos portatiles que pueden
utilizarse enla habitaciénaislada del paciente,con el beneficiode evitarlatransmision
del virus en la ruta de acceso hacia la TAC.

La TAC tordcica tiene mds sensibilidad para detectar lesiones pulmonares agudas,
medir la progresion de la enfermedad y detectar diagndsticos alternativos como la
lesiéon miocardica por COVID-19 y tromboembolia pulmonar, cuando se utiliza medio
de contraste.

La elecciéon de una modalidad de estudio por imagen se deja al criterio clinico de
cada institucion..
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Pacientes con caracteristicas clinicas leves por COVID-19

Se recomiendan estudios de imagen

30

Test de COVID-19 positivo y factores de riesgo para progresion de la
enfermedad o presentar de moderada a alta probabilidad pre-test cuando
no se tenga disponibilidad del test de COVID-19 (Tabla 1).

Independientemente del resultado del test para COVID-19 o los factores
de riesgo, en todos los pacientes que posteriormente presenten deterioro
clinico.

Tabla T Recomendaciones

Definiciones

Severidad de la enfermedad
« Caracteristicas clinicas leves: Sin evidencia significativa de
disfuncién o lesion pulmonar (ej, ausencia de hipoxemia, con o sin
disnea leve)
« Caracteristicas clinicas moderadas a severas: Evidencia
significativa de disfuncién o lesion pulmonar (ej., hipoxemia y disnea
moderada a severa)

Probabilidad pre-test
Basado en la prevalencia de antecedentes de la enfermedad segun los
patrones de transmision observados. Puede modificarse aun mas por el
riesgo de exposicion del individuo. Subcategorizado como:

e Baja: Transmision espordadica

* Media: Transmisién agrupada

e Alta: Transmisién comunitaria

Factores de riesgo para progresion de la enfermedad
+ Presentes:Edad>65arosypresenciadecomodrbidos(ej,enfermedad
cardiovascular, diabetes, EPOC, hipertensiéon o inmunocompromiso)
+ Ausentes: Definido por la ausencia de factores de riesgo

Ambiente restringido de recursos
Acceso limitado a: personal hospitalario, equipo personal de proteccién,
camas hospitalarias, ventiladores y test para COVID-19.
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No se recomienda estudios de imagen
- Test de COVID-19 positivo y sin factores de riesgo para progresiéon de la
enfermedad.
- Test de COVID-19 negativo y caracteristicas clinicas leves.

Pacientes con caracteristicas clinicas moderadas a severas por
COVID-19

Se recomiendan estudios de imagen a pesar del resultado o la disponibilidad del test
de COVID-19. Para los pacientes con COVID-19, los estudios de imagen establecen un
estado basal pulmonar e identifican anormalidades cardiopulmonares que puedan
facilitar la estratificacion del riesgo al deterioro clinico.

En caso de empeoramiento clinico, se recomienda repetir estudios de imagen
para evaluar la progresion de la enfermedad o anormalidades secundarias como
tromboembolia pulmonar, neumonia bacteriana agregada o falla cardiaca.

Pacientes con caracteristicas clinicas moderadas a severas por COVID-19, en un
ambiente restringido de recursos

Este escenario considera la disponibilidad del test-rdapido para COVID-19 y la
condicién de un ambiente restringido en recursos, definido como el acceso limitado
a: personal hospitalario, equipo de protecciéon personal (EPP), camas hospitalarias,
ventiladores y test para COVID-19.

Se recomiendan estudios de imagen cuando el test-rdpido este disponible y sea
positivo.

Se recomienda estudios de imagen para realizar un triage rdpido cuando el test-
rdpido no este disponible o sea negativo.

Resumen de las recomendaciones para realizar estudios de imagen en
pacientes con COVID-19

Recomendaciones principales

Los estudios de imagen no estdn indicados como chequeo rutinario para COVID-19
en pacientes asintomaticos.

Los estudios de imagen no estdn indicados para pacientes con manifestaciones

clinicas leves por COVID-19 a menos que estén en riesgo de progresion de la
enfermedad.
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Los estudios de imagen estdn indicados para pacientes con manifestaciones clinicas
de moderada a severa, a pesar del resultado en el test para COVID-19.

Los estudios de imagen estdn indicados para pacientes con COVID-19 y presenten
evidencia de deterioro en la funcién respiratoria.

En un ambiente restringido de recursos, donde el acceso a TAC es limitado, se prefiere
el uso de la RxTx para pacientes con COVID-19, a no ser que el deterioro pulmonar
amerite el uso de TAC tordcica.

Recomendaciones adicionales
No estaindicadolatomadiaria de RxTxenpacientesintubados estables por COVID-19.

Esta indicado la TAC tordcica cuando se presente deterioro en la funcién pulmonar
o hipoxemia en pacientes recuperados de COVID-19.

Esta indicado la toma del test de COVID-19 en pacientes con hallazgos incidentales
que sugieran infeccién por COVID-19 en una TAC tordcica.
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Diagnodstico de SARS-CoV-2, Agente de COVID-19

Alicia Paola Hernandez Mendoza - Dorian Efrain Nieto Ceja

Es importante tanto para el manejo de la enfermedad individual como de la actual
pandemia. Si bien el procedimiento de eleccion es la RT-PCR, también es necesario
disponer de pruebas rdpidas, simples e idealmente con alta sensibilidad y precision
y que se puedan realizar a gran escala. El objetivo es un diagndstico precoz, para
un mejor manejo (aislamiento y tratamiento si es necesario) y monitorizacion de los
pacientes, la aplicacién de medidas de prevencién y control de la expansién y la
vigilancia epidemioldgica.

Hay tres tipos de pruebas para el diagndéstico de laboratorio del SARS-CoV-2: (Tablal)*
+ Pruebas de deteccién de dcidos nucleicos (reaccidén en cadena de la
polimerasa o RT - PCR).
+ Pruebas de detecciéon de antigeno.
« Pruebas de deteccién de anticuerpos (IgG e IgM).

RT - PCR
De forma directa ~
Deteccion
. Antigeno viral
Detectan el virus
Ig M
De forma indirecta 9
(respuesta inmunitaria)
Tabla 1 Ig G

Tabla 1 Pruebas de deteccion

1. Pruebas de deteccidon de Acidos Nucleicos: Reaccién en cadena de la
Polimerasa (PCR)

¢Qué detectan?

La prueba RT- PCR con transcriptasa inversa en (RT-PCR o gRT-PCR es cuantificada
en tiempo real) es una técnica molecular de detecciéon y amplificacién de dcidos
nucleicos, es decir de material genético, ARN, del SARS-CoV-2 en distintas muestras
biolégicas clinicas. En la actualidad es la técnica de referencia y de eleccion para el
diagndéstico de COVID-19.

¢En qué muestras se realiza?

Se han obtenido resultados positivos de la RT-PCR para SARS-CoV-2 tanto en
muestras respiratorias como no respiratorias: orina, heces, incluso en sangre. Las
muestras mas utilizadas para el diagnéstico de COVID-19 son las nasofaringeas
y orofaringeas. Las que ofrecen mds rendimiento son las nasofaringeas y son las
que recomienda el Centro de Control de Enfermedades CDC. La OMS recomienda
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muestras nasofaringea y orofaringea en el mismo tubo para aumentar la carga
viral. En infecciones graves se pueden recoger muestras de vias respiratorias bajas,
esputo (si hay expectoracion) o de aspirado endotraqueal o bronquial y lavado
broncoalveolar, enlas que se puede encontrar positividad hasta al cabo de 3semanas
tras el inicio de la enfermedad. Si bien se ha detectado ARN viral en orina y heces, aun
no se ha podido determinar si implica la presencia de virus viables y por lo tanto cudl
es su papel en la transmisién de la infeccidn, aunque se cree que es menor que por
via respiratoria. (Tabla2)?

N
Clda
RES‘::;:AS “Real time Reverse Transcription Polymerase Chain’, detecta el ARNviral. Para hacer el diagndstico se
necesita una segunda determinacion (PCR) de confirmacién en un gen alternativo. La muestra tiene
PCR-RT un rendimiento variable (labadobroncoalveolar: 93%, esputo: 72%, exudado nasal: 63%, cepillado
bronquial o traqueal: 46%, exudado faringeo: 32% haces: 29 % sangre: 1%, orina: 0%).
e
<20,
“es‘\::‘.‘o—(os
Muestra: exudado nasofaringeo o esputo profundo. Detecta los antigenos proteicos del virus. Menor
rendimiento diagndstico que la PCR-RT.
s Técnica de inmunocromatografia. Detecta: IgM a partir de los dias 5-7 desde el inicio de sintomas;
de Ig IgG, a partir del dia 14 desde el inicio de sintomas.

RESULTADO EN
MINUTOS

Tabla 2 Pruebas de deteccion.

Toma de muestras
El personal debe usar higiene de manos adecuada, bata, respirador (N95 o FFP2),
proteccion para los ojos (gafas) o faciales (protector facial) y guantes.

Envio de muestras

Las muestras respiratorias deben mantenerse refrigeradas (4-8 °C) y enviarse al
laboratorio donde se procesardn dentro de las 24-72 horas de la toma. Sino se pueden
enviar las muestras dentro de este periodo, se recomienda congelarlas a -70 °C (o
menos) hasta que se envien (asegurando que se mantenga la cadena de frio).

¢Cudando debe realizarse la prueba?

El periodo de incubacion del SARS-CoV-2 es alrededor de 5-6 dias (rango intercuartil
RIC 2-11 dias). La mediana del periodo entre el inicio de los sintomas y el ingreso
hospitalario son unos 7 dias (RIC 4-8 dias). La mediana del periodo de duraciéon de
los sintomas es alrededor de 13-16 dias (RIC 5-24 dias), algo mas largo en pacientes
con enfermedad grave. La carga viral en nariz y faringe va ascendiendo desde el
momento de la infeccién (inicio del periodo de incubacién) hasta alrededor del 7°
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dia y va disminuyendo a partir de ese dia, pudiendo detectarse ARN viral tras la
desaparicion de los sintomas por un tiempo aun indeterminado. La RT-PCR puede
detectar ARNviraldesde unos diasantesdela apariciéonde los sintomas, aumentando
la probabilidad de positividad maxima es alrededor del 7° dia y va disminuyendo a
partir de ahi hasta aproximadamente el final de la segunda semana. Por lo tanto, en
los primeros dias del periodo de incubacion y tras la desaparicion de los sintomas
la carga viral es baja y puede no ser detectada por la PCR por estar por debajo del
umbral de deteccion.

<Como debe interpretarse?
Como se ha comentado, la PCR es la técnica de referencia para el diagndstico de
COVID-19, pero puede haber falsos negativos y falsos positivos.

Falsos negativos: Pueden aparecer si:

« Latoma de la muestra es inadecuada (cantidad escasa).

« Eltransporte es inadecuado (no se mantiene la cadena de frio) o con
retraso.

« Hay errores pre-analiticos (mal etiquetado de la muestra).

« Hay poca eliminacién de virus por el paciente por el estadio del proceso
(asintomatico, presintomdtico o postsintomatico) o por la gravedad del
mismo.

Falsos positivos: Pueden aparecer si:
« Hay error pre-analitico en el etiquetado de la muestra a lo largo del
proceso
+ Contaminacién cruzada entre muestras durante el procesamiento.

Pruebas rdpidas basadas en la reacciéon antigeno anticuerpo

Actualmente numerosos diagndsticos rdpidos se basan en la reaccién antigeno-
anticuerpo estdn en desarrollo y dentro de estas pruebas se diferencian aquellas
que detectan antigeno y las que detectan anticuerpos (IgM, IgG). De forma general,
son pruebas cualitativas, solo ofrecen resultado positivo o negativo.

Las principales técnicas de deteccion de antigeno y anticuerpos son:
« Técnicas de aglutinacién indirecta o pasiva.
« Inmunofluorescencia.
«  Enzimoinmunoandlisis.
« Contrainmunoelectroforesis.
« Métodos luminométricos.
«  Inmunocromatografia.
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De estas las mds comunmente usadas para el diagndstico rapido de SARS-CoV-2 son
los enzimoinmunoandlisis (ELISA) y sobre todo la inmunocromatografia (flujo lateral).
Estas pruebas no estdnrecomendadas para su uso al dia de hoy. Este tipo de pruebas
pueden estar limitada debido a la reactividad cruzada con otros coronavirus que
normalmente estdn presentes en la comunidad y que hacen dificil la interpretaciéon
de los resultados. La dindmica de la respuesta y produccion de anticuerpos durante
las diferentes fases de la infeccidn no estd completamente establecida, lo cual limita
aun mds el uso de estas pruebas.

2 Pruebas de deteccion de antigenos

¢Qué detectan?
La particula viral de los coronavirus consiste en una nucleocdpside formada por el
genoma viral de ARN asociada a proteinas de nucleocdpside (N) rodeada de una
envoltura compuesta por las proteinas virales espiga (S), de envoltura (E) y de
membrana (M).

Las pruebas de deteccion de antigenos (Ag) se basan en la deteccién de proteinas
virales especificasde SARS-CoV-2enlamuestra,comolaproteinaNy lassubunidades
S10 S2 de la proteina espiga (Figura 1).

Pruebas de deteccion

Virus SARS-CoV2

Proteima M ———

RNA Cubierta
Lipidaca

Figura 1 Pruebas de deteccion
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¢Como y cuando debe realizarse la prueba?

La muestra se obtiene del tracto respiratorio, generalmente de exudado nasofaringeo
u orofaringeo, mediante un hisopo, o de esputo y se requiere una correcta recogida
en el momento adecuado, como en las pruebas de PCR. Segun estudios la carga viral
es mayor en esputo y en nasofaringe que en orofaringe y se ha visto que es mas alta
en la fase aguda de la infeccién los primeros 7 dias del inicio de la sintomatologia.

¢Qué especificidad y sensibilidad tienen?
Hay poco publicado y por el momento los resultados indican baja sensibilidad por lo
que en la actualidad no estdn aprobados.

¢Como debe interpretarse?

La deteccion del antigeno viral implica replicacion activa del virus por lo que un
resultado positivo de la prueba indicaria infecciéon actual por SARS-CoV-2. Sin
embargo, aunque hay laboratorios que senalan que no hay reaccién cruzada con
otros coronavirus humanos y otros virus en sus pruebas, no se puede generalizar que
no pueda haber falsos positivos ya que no hay estudios independientes suficientes.
Por otra parte, un resultado negativo no indica necesariamente que no haya infeccion
ya que dada la baja sensibilidad hay posibilidad de falsos negativos. La OMS ademas
senalaquebasadosenlaexperienciaquehayconlosdiagndsticosrdpidosdedeteccion
de Ag para otros virus respiratorios como influenza, donde los pacientes presentan
concentraciones similares de carga viral de influenza en muestras respiratorias
similares a las que presentan en COVID-19, la sensibilidad de estos test puede variar
entre un 34%-80%.

Ventajas

 Rapidez y sencillez del test. Se pueden obtener resultados en 15-20
minutos y no requiere infraestructura especializada.

« En dmbito hospitalario podria usarse como cribado en pacientes con
clinica compatible para aislar y tratar de forma rdapida. En caso de
negativo pero clinica sugestiva se realizaria PCR.

« Valor predictivo positivo bueno: su positividad confirma el caso.

Desventajas

+ Al requerir muestras del tracto respiratorio implica la exposicion del
personal sanitario para su recogida y riesgo de contagio.

« Se desconoce aun la localizaciéon para la obtencidn de muestras mas
rentable y el momento éptimo con mayor carga viral aunque por los
estudios se propone esputo o exudado nasofaringeo y una vez iniciado
los sintomas.

- Senecesitapersonalentrenadoparaunacorrectarecogidadelamuestra.

- Riesgo de falsos negativos por su baja sensibilidad como se ha explicado
anteriormente.
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3 Técnicas de deteccion de anticuerpos (IgM/IgG):

¢Qué detectan?

Detectan la presencia de anticuerpos IgG e IgM frente SARS-CoV-2 en una muestra
de sangre, suero o plasma. Hay test de diagndstico rapido (TDR) que detectan los
anticuerpos totales y otros que diferencian entre las IgG e IgM, y pueden detectar
aisladamente IgG o IgM o ambas en el mismo kit.

¢Cuando debe realizarse la prueba?

Varios estudios confirman la generacién de anticuerpos neutralizantes contra
SARS-CoV-2 aunque aun no se ha determinado con exactitud cuando comienzan a
elevarse tras el inicio de la clinica y la duracion de la inmunidad, lo que hace dificil la
interpretacion de los resultados (Tabla 2 y Figura 2)

Ventajas

 Rdapido y sencillo. Resultados en 15 minutos.

e Conlleva una menor exposicién al sanitario ya que se requiere una minima
cantidad de sangre capilar.

e Puede ser util cuando el paciente ha iniciado sintomatologia pero la
PCR es negativa o si se sospecha que la carga viral es baja en el tracto
respiratorio superior pero no es seguro recoger muestra del tracto
respiratorio inferior.

« Util para estudiar la epidemiologia: casos asintomdticos, personas
candidatasalavacunacuandolahaya,personalsanitarioosociosanitario
para la reincorporacion al trabajo, para investigar transmisiéon
intrafamiliar.

Desventajas

Hay riesgo de falsos negativos sobre todo enfases precoces de lainfeccion
y hay variabilidad en la respuesta IgM e IgG.

Riesgo de falsos positivos si el paciente ha estado expuesto a otros
coronavirus.
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Resultado

Significado clinico

Negativo
Fase precoz de la infeccion

Fase aguda

Fase aguda ( mas evolucionada que la anterior)

Fase final de la infeccion

Estadio temprano con falso negativo. PCR de confirmacion
Infeccion pasada

Enfermedad en evolucién. PCR de confirmaciéon

Tabla 2 Interpretaciéon de resultados combinando PCR y deteccién de anticuerpos.

Figura 2

_

Figura 2 Resultados de pruebas de laboratorio
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Tratamiento

Braulio Roberto Ferreira Dauvalos

Lapandemia de COVID-19 ha sido particularmente dificil debido a la falta de terapias
establecidas y pautas de tratamiento. Se estdn considerando varios antivirales,
antipaliudicos y biolégicos para tratamiento en este momento. El propdsito es
sintetizar la informacion disponible sobre opciones de tratamiento para COVID-19 y
sirven como recurso para profesionales de la salud.

Hidroxicloroquina es un farmaco antirreumdtico modificador de la enfermedad,
indicado en algunas enfermedades reumatolégicas y dermatolégicas como la
artritis reumatoide y el lupus. Segun algunos resultados preliminares de estudios
piloto independientes, se informd que la hidroxicloroquina tiene un posible efecto
antiviral sobre el virus que causa COVID-19. Se ha observado disminucion del tiempo
de recuperacion clinica (2 dias menor), disminucién de la progresion a enfermedad
grave, mejoria en las imdgenes radiolégicas, aclaramiento de carga viral. Hasta
la fecha, no hay estudios de hidroxicloroquina como tratamiento de COVID-19 que
tengan la potencia adecuada para demostrar la eficacia o la ausencia de danos.
Se descubridé que la hidroxicloroquina es mads potente que la cloroquina para inhibir
el SARS-CoV-2 in vitro'. Hay un namero limitado de ensayos clinicos publicados que
presentan muchas limitaciones y no permiten sacar conclusiones claras, aunque
si hay datos in vitro y una revisiéon sobre el papel de la cloroquina en el manejo de
la infeccidn por SARS-CoV-22 Su uso ha presentado complicaciones cardiacas
han tenido. Metaandlisis reciente no mostro ningun beneficio pero tiene errores
metodoldgicos.

Azitromicina es un antibiético macrélido perteneciente al grupo de los Azdlidos,
Inhibe la sintesis de proteinas bacterianas por uniéon a la subunidad 50s del ribosoma
e inhibiendo la translocacion de los péptidos. Se observd una reduccién sustancial
en la carga viral y una eliminacion mds rapida del virus en pacientes tratados con
una combinacién de hidroxicloroquina y azitromicina. Una cohorte francesa® que
incluyd 42 pacientes ingresados con infeccién por coronavirus SARS-CoV-2. El
andlisis de la cohorte incluyé 20 pacientes tratados con hidroxicloroquina sola (N
= 14) o hidroxicloroquina en combinacién con azitromicina (N = 6) y 16 pacientes sin
tratamiento. La proporcion de pacientes con carga viral SARS-CoV-2 negativa en las
secreciones de la nasofaringe a los seis dias de tratamiento fue de 57% (8/14) en el
grupo de hidroxicloroquina, 100% (6/6) en el grupo de hidroxicloroquina + azitromicina
y 125% (2/16) en el grupo sin tratamiento. Sin embargo, en uno de los pacientes
tratados con hidroxicloroquina y azitromicina se volvié a detectar presencia viral en
el octavo dia de tratamiento?

Corticoesteroides Son hormonas corticosuprarrenales, antialérgicos,
antiinflamatorios, inmunosupresores. El uso de corticosteroides en pacientes con
COVID-19 se asociaconunaclaramiento viral retardado, un mayor riesgo de infeccién
secundariay demortalidad. Aunasi,elusodecorticosteroidespuedeestarindicadoen
pacientes que desarrollan SDRA o shock séptico refractario,y aquellos con afecciones
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respiratorias subyacentes como asma o enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC). En un estudio observacional retrospectivo en 309 pacientes criticos por
MERS, la mitad recibié un tratamiento con corticoesteroides®. Una mayor proporcion
de estos pacientes requirieron ventilacién mecdnica, tratamiento con vasopresores
o terapia de reemplazo renal. Aunque un andlisis ajustado a los principales factores
de confusiéon no mostré un incremento del riesgo de mortalidad a los 90 dias, se
asocid el uso de los corticoesteroides a un retraso en el aclaramiento viral. Un estudio
retrospectivo en 401 pacientes con SARS en la UCI en los que el tratamiento con
corticoesteroides redujo la mortalidad y la estancia hospitalaria, sin repercutir en
otras complicaciones®.

A pesar de los resultados contradictorios en la literatura y a la espera de los ensayos
clinicosque permitanvalorarelimpactodeltratamientoenpacientesconla COVID-19,
son numerosos los clinicos que piensan que los corticoesteroides pueden tener un
papel para paliar la respuesta inflamatoria descontrolada que el virus provoca en
algunos pacientes tras la primera fase de la infeccién, transcurridos unos dias en los
que el tratamiento podria inhibir la respuesta inmunitaria.

Enoxaparina Es una heparina de bajo peso molecular, (HBPM). Los pacientes que
sufren una infeccion por SARS-CoV-2 tienen un aumento del riesgo de eventos
tromboembdlicos, relacionado con la situacién critica y de inmovilizacion que
conlleva esta entidad. Dichos pacientes en situacion critica presentan un aumento
del riesgo tromboembdlico, por lo que las estrategias de prevencién efectiva de la
Enfermedad Tromboembdlica Venosa (ETEV) son cruciales. El uso de HBPM reduce
la generaciéon de trombina y la aparicion de un evento tromboembdlico venoso (ya
sea una trombosis venosa profunda y/o una tromboembolia pulmonar). Ademas,
es conocido que tiene propiedades antiinflamatorias, lo cual puede ayudar en el
control de esta enfermedad, en la que se produce un marcado aumento de citocinas
proinflamatorias. Ademads, en estudios de pacientes criticos, eluso de HBPM disminuyd
la afeccidon inflamatoria®. Por ello, los estudios derivados del COVID-19 utilizan en
todos los casos HBPM durante el ingreso en dosis profilactico.

Tocilizumab (TCZ): Es un anticuerpo monoclonal recombinante humanizado que
inhibe el efecto de una citoquinag, la interleucina-6 (IL-6), involucrada en procesos
inflamatorios y del sistema inmune. En un articulo se encontré que la eficacia
propuesta de este tratamiento implica la atenuacién de la respuesta inflamatoria
potencialmentefatalalreducirlasconcentracionesdecitocinaseinhibirlaproduccion
de reactivos de fase aguda. En pacientes con COVID-19 severo, tocilizumab se asocié
conuna disminucién dramdatica en los marcadores inflamatorios, mejoria radiolégica
y requisitos de soporte ventilatorio reducidos’. Tocilizumab ha sido aprobado por la
FDA para tratar el sindrome de liberacién de citoquinas marcado por la producciéon
excesiva de citocinas y, en consecuencia, por el dano multiorgdnico rapido (pulmones,
rinones y corazén). Aunque existen numerosos ensayos clinicos en marcha donde se
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estd evaluando la eficacia y seguridad de TCZ para el tratamiento de SARS-CoV-2,
no existe por el momento evidencia procedente de ensayos clinicos controlados. El
3 de marzo de 2020, tocilizumab (TCZ) se incluyd en el séptimo plan actualizado de
diagnodstico y tratamiento para SARS-CoV-2 emitido por la Comisién Nacional de
Salud de China. Alrededor de 500 pacientes con SARS-CoV-2 han sido tratados
con TCZ en Wuhan. Sin embargo, TCZ no ha recibido la aprobaciéon de la autoridad
sanitaria para esta indicacién en ningun pais, y en la actualidad, no existe evidencia
clinica sélida con respecto a la seguridad y la eficacia de TCZ en el tratamiento de
SARS-CoV-28

Lopinavir / Ritonavir (LPV/r) Es un inhibidor de proteasa especifico del virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) co-formulado que sirve como terapia de primera
linea para el VIH. Se Ha observado que en los pacientes con COVID-19 que estaban
gravementeenfermosnoparecetenerunefectoterapéuticoprometedor.Sinembargo,
podria funcionar en etapas mas tempranas de la enfermedad. Ha sido el tratamiento
recomendado por las autoridades sanitarias chinas durante la crisis en este pais.
Se han publicado los resultados de un ensayo clinico aleatorizado, controlado y
abierto en pacientes adultos hospitalizados con infeccién confirmada por el SARS-
CoV-2 y enfermedad respiratoria, los resultados de algunas variables secundarias
mostraron una tendencia a favor del grupo de LPV/r, por ejemplo, una reduccién no
significativa de la mortalidad entre los pacientes que fueron tratados precozmente.
Desde el punto de vista virolégico no se observé ningun efecto del tratamiento®’.

Remdesivir es un profadrmaco de nucledtidos, desarrollado originalmente para
controlar el virus del Ebola, ha demostrado su eficacia en la inhibicién de coronavirus
como SARS-CoV y MERS-CoV in vitro. Se ha observado que el tratamiento con
Remdesivir limité la tasa de mortalidad de pacientes gravemente enfermos que
necesitaban ventilacién invasiva®. En un estudio se observd que en su cohorte de
pacientes hospitalizados por COVID-19 grave que fueron tratados con Remdesivir
de uso compasivo, se observé una mejoria clinica en 36 de 53 pacientes (68%)".

Recientemente se han publicado los resultados de un estudio” aleatorizado, doble
ciego y controlado con placebo. Este estudio incluye 237 pacientes (158 tratados con
Remdesiviry 79 tratados con placebo) coninfeccién grave. La variable principal usada
fue “Tiempo hasta mejoria clinica”. En este estudio, Remdesivir no mostré diferencia
frente a placebo en el tiempo hasta la mejoria clinica. Estos resultados contrastan
con una noticia® publicada por el Instituto Nacional de Enfermedades Infecciosas de
EE UU NIAID. Los resultados también sugirieron un beneficio en la supervivencia, con
una tasa de mortalidad de 8.0% para el grupo que recibié Remdesivir versus 11.6%
para el grupo.

Plasmaconvalecienterecolectadode donantesque hansobrevividoaunaenfermedad
infecciosa mediante la produccién de anticuerpos protectores proporciona un alto
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grado de proteccion para los receptores afectados por el virus emergente. El plasma
convaleciente se ha empleado con éxito para tratar numerosas enfermedades
infecciosas, incluida la epidemia de SARS-CoV-1 de 2003, la pandemia del virus
de la influenza HIN1 2009-2010 y la epidemia de MERS-CoV de 2012, para el cual la
medicina modernano tiene un tratamiento especificamente efectivo. Se ha observado
que puede neutralizar efectivamente el SARS-CoV-2, lo que conduce a respuestas
inflamatorias impedidas y mejores condiciones de sintomas sin eventos adversos
graves. Dada la efectividad clinica del plasma convaleciente, la FDA ha otorgado
permiso clinico para aplicar plasma convaleciente al tratamiento de pacientes con
COVID-19 en estado critico™.

Interferon Beta-1B (IFNb) e Interferon Alfa-2B Algunas observaciones clinicas en
humanos y animales han mostrado que la infeccién por el MERS-CoV estd mediada
por la replicacion del virus y por la respuesta inflamatoria del hospedador. Esto
condujo al estudio de los dos tipos de interferones (1y 2), que mostraron actividad in
vitro. Un estudio in vitro mds reciente indica que el IFNb no ve potenciado su efecto en
combinaciéon con LPV/r. Se ha constatado que el uso terapéutico de esta combinacion
podria mejorar la funcion pulmonar, pero carece de efecto sobre la replicacion del
virus o en caso de enfermedad grave®.
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Figura 1. Mecanismo de accién ante el SARS-CoV-2. https://www.ibiantech.com/covid-19-reutilizar-medicamentos-
ya-aprobados/

El tratamiento inicial es sintomatoldgico; asi mismo, se recomienda iniciar tratamiento
antiviral (oseltamivir) en pacientes con criterios clinicos de Enfermedad Tipo Influenza
ya que comparte criterios clinicos con COVID-19, e independientemente de que hayan
sido o no vacunados. A continuacién mostramos una tabla de sugerencias clinicas, de
tratamiento y precauciones. (Tabla Ty 2)
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Tabla 1. Recomendacion en el tratamiento de Infeccidén por COVID-19. Elaboraciéon propia

46

Clinica

COVID-19 demostrado en domicilio

Tratamiento

-Sintomdtico con signos de alarma

COVID-19 Hospitalizado con neumonia y sin
necesidad de O2: Nivel 1

-Hidroxicloroquina 400 mg ¢/12 h primeras 24 h,
posteriormente 200 mg ¢/12 h

-Azitromicina 500 mg primer dia, seguido de 250 mg 4
dias

-Ceftriaxona

-Enoxaparina (HBPM): 40 mg/24 h Profildctico

COVID-19 Hospitalizado con neumonia y con
necesidad de O2de 2 a 6 L/min
Nivel 2

-Hidroxicloroquina 400 mg ¢/12 h primeras 24 h,
posteriormente 200 mg ¢/12 h

-Azitromicina

-Ceftriaxona / Meropenem

-Enoxaparina (HBPM): 40 mg/24 hrs Profilactico

COVID-19 Hospitalizado con neumonia y con
necesidad de O2 reservorio o ventilaciéon no
Invasiva (CPAP)

Nivel 3

-Lopinavir / Ritonavir 400 mg/ 100 mg via oral, ¢/12 horas
-Metilprednisolona 1-2 mg/kg/dia

-Hidroxicloroquina 400 mg c¢/12 h primeras 24 h,
posteriormente 200 mg ¢/12 h

-Azitromicina

-Ceftriaxona / Meropenem

-Enoxaparina (HBPM): 40 mg/24 h, Profilactico/
Anticoagulante

-Tocilizumab: 8 mg/kg (Maximo 800mg) iv. DU, valorar
repetir segun respuesta clinica en intervalos de al menos
8-12 h hasta un total de 3 dosis como maximo

COVID-19 Hospitalizado con neumonia y con
necesidad de O2 Intubado
Nivel 4

-Remdesivir 200 mg IV primer dia, seguido de 100 mg IV
desde el 2 al 10 dia

-Metilprednisolona 1-2 mg/kg/dia

-Ceftriaxona / Meropenem

-Enoxaparina (HBPM): 40 mg/24 h, Profilactico/
Anticoagulante

-Tocilizumab: 8 mg/kg (Maximo 800mg) iv. DU, valorar
repetir segun respuesta clinica en intervalos de al menos
8-12 h, hasta un total de 3 dosis como mdaximo

-Plasma convaleciente

muerte.
hipersensibilidad a la azitromicina.

del intervalo QT

+ Los pacientes con afecciones subyacentes como diabetes, insuficiencia cardiaca, enfermedad renal
en etapa terminal o inmunosupresion tienen un mayor riesgo de enfermedad grave con SDRA y posible

* La doxiciclina puede considerarse una alternativa para los pacientes que demuestran una reacciéon de

* La hidroxicloroquina debe suspenderse antes del inicio de remdesivir, debido al riesgo de prolongacién
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Medicamento Precauciones

Hidroxicloroquina « Pacientes con arritmias cardiacas o cardiopatias.

» Uso de medicamentos que prolongan el QT

« Alteraciones hepdticas, renales, o cardiacas.

« Monitoreo electrocardiografico diario

« Contraindicado en personas con porfiria y deficiencia de
glucosa 6 fosfato deshidrogenasa

« Monitoreo de citopenias, funcién hepdtica, renal, y
glicemia

Metilprednisolona « Pacientes con COVID-19 con falla ventilatoria en manejo

con ventilaciéon mecdnica con SDRA y en pacientes con
choque refractario a manejo con liquidos endovenosos
« Precaucion en pacientes diabéticos

Azitromicina « Monitoreo de la funcién hepdatica

« Uso de medicamentos que prolonguen el QT

Enoxaparina « Alteraciones de la coagulacion

- Antecedentes de hemorragia o ulcera péptica

Tocilizumab - Monitoreo de funcién hepdtica

Lopinavir / Ritonavir « Monitoreo de funcion hepdtica, Alta incidencia de

eventos adversos por intolerancia.

Remdesivir « Monitoreo de funcion hepdatica, reacciones en el sitio de

infusion

Tabla 2. Precauciones generales de los medicamentos usados para la infeccién COVID-19
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Recomendaciones para el Proceso de Donaciéon y
Trasplantes ante la Pandemia de COVID-19

Francisco Montedn Ramos, Araceli Cisneros Villaserior, Carlos Mata Martinez,
Paola Guinto Gutiérrez

A pesar de que el servicio de donaciéon y trasplante es de suma importancia para
el sector salud, debemos considerar las siguientes posibilidades dependiendo de la
afectacion de cada region del pais en cuanto a COVID-19:

« Restringir la actividad de trasplante a pacientes en situacién de urgencia
o con mayores riesgos y dificultades para trasplantarse, posponiendo las
actividades con menor prioridad.

e Priorizar la donacién de oé6rganos de donantes idéneos en muerte
encefdlica y suspenderla en casos que exista dificultad para realizar el
cribado adecuado de SARS-CoV-2 en tiempo éptimo."

« Actualmente el riesgo de transmision de COVID-19 al manejo de cuerpos
de personas fallecidas previamente infectadas es bajo y se considera
que estd relacionado con el contacto directo con restos humanos, fluidos
corporales y fémites en donde se encuentre presente el virus.

« Aquellos con contacto directo deben estar protegidos de la exposicion
utilizando el equipo de proteccién adecuado, lo minimo necesario incluye
guantes y una bata larga resistente al agua. Durante el manejo estandar,
el riesgo asociado con la transmision de gotitas o aerosoles desde las vias
aéreas del difunto se considera bajo. Por el contrario, los procedimientos
que generan aerosoles o salpicaduras durante los exdmenes post
mortem conllevan un mayor riesgo y requieren un Equipo de Proteccion
Personal adecuado (EPP), guantes, bata, proteccién ocular y cubrebocas
categorias 2 o 3 (FFP2, FFP3).?

Medidas administrativas

Se debe establecer un plan para el manejo de caddveres con sospecha o confirmaciéon
de COVID-19 con la participacion de personal capacitado, adecuado transporte,
equipamiento y dreas adecuadas para el almacenamiento de estos caddaveres.
Gracias a que las prdacticas que se realizan con los fallecidos dependen de la religiéon
y costumbres de cada familia, hay que asegurarse que cualquier actividad sea
aceptada. Debemos ser transparentes con la familia y hacerle saber las medidas de
seguridad en estos procesos. ?

Limpieza ambiental y gestiéon de residuos

Se recomienda una limpieza regular seguida de desinfeccién. El personal de limpieza
debe utilizar desinfectantes hospitalarios activos contra virus, si hay escasez de ellos,
la descontaminacion puede realizarse con 0,1% de hipoclorito sédico (dilucidon 1:50) si
se utiliza lejia doméstica a una concentracién inicial del 5% después de la limpieza
con un detergente neutro combinado con alguna sustancia con 70% de etanol.?
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Los residuos deben tratarse como residuos clinicos infecciosos de la categoria
B (UN3291)* y manipularse segun las politicas de los centros sanitarios y las
reglamentaciones locales.

Ademds de las recomendaciones anteriores, el personal de limpieza y gestion de
residuos debe usar un EPP adecuado: mascarilla quirdrgica, guantes, gafas y bata.

No proceder con la donacién en las siguientes circunstancias:

1. Casos confirmados de COVID-19

2. Donantes con riesgo epidemioldégico y con sintomas clinicos compatibles con
COVID-19

« Considerando como criterios de riesgo: contacto con caso confirmado
o sospechoso, residencia o visita a un drea afectada (CDC nivel 2-3),
residencia o visita en un drea con transmisién local de COVID-19 en los
21 dias previos, diagndstico confirmatorio de COVID-19 en los ultimos 28
dias y contacto con un caso en terapia intensiva!

+ Elcontactocercano se define como: estar aproximadamente a2 metrosde
un caso COVID-19 confirmado durante un periodo prolongado de tiempo;
este puede ocurrir mientras se cuida, se vive, se visita o comparte un drea
de espera de atenciéon médica o habitacién y tener contacto directo con
secreciones infecciosas de un caso COVID-19.7

3. En caso de donantes con riesgo epidemioldgico sin sintomas clinicos compatibles
con COVID-19 se debe realizar el cribado. Si obtenemos un resultado positivo o no
concluyente, la donacién no se llevard a cabo.

4. En caso de donantes sin riesgo epidemioldgico, el cribado se realizard mas aun en
caso de donacién pulmonar y/o de intestino delgado, o si presentan sintomas clinicos
compatibles con COVID-19. En caso de un resultado positivo o no concluyente, la
donacién no se llevard a cabo. *

5. Si el donante presenta neumonia grave sin etiologia confirmada.”

Clasificacion de riesgo en donantes

Se deberd evaluar el riesgo mediante screening epidemioldgico y clinico/radiolégico
como se indica lo que nos dird si es de riesgo bajo, intermedio o alto:
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Screening epidemiolégico

Criterios ( si, no, no se sabe)

- o » Screening clinico/ imagenes
Viaje a/o residencia en un area con transmision

local de COVID1? los 21 dias previos

Criterios ( si, no, no se sabe)
Viaje o procedencia de un area de alto riesgo (CDC

S ) Tuvo el donante los siguientes sintomas en los

. alti ias??
Contacto directo con caso sospechoso (o] ultimos 21 dias??

confirmado de COVID19 en los 21 dias previos*
Fiebre mayo o igual 380C o fiebre subjetiva*
Diagnéstico confirmado de COVID19 en los ultimos
28 dias . " - S (f
Astenia o Sintomas gripales, +/-mialgias *
Caso de COVID19 en la Terapia Intensiva**

Tos de reciente inicio*
*Contacto a menos de 1.8 m

Disnea*
*Contacto estrecho: cuidar de, vivir con, visitas, compartir
sala de espera o una habitaciéon con un caso o haber
tenido contacto con secreciones de un paciente Infiltrado pulmonar: se recomienda realizar
infectado con COVID19 TAC Térax

**Si no se puede confirmar que se hayan cumplido
todas las medidas recomendadas de
Control de Infecciones

Bajo: ningun tipo de criterio.”

Intermedio: uno o mds criterios epidemiolédgicos y ningun criterio clinico o uno o mads
criterios clinicos sin otro diagndstico y sin PCR para COVID-19.

Alto: uno o mds criterios de riesgo epidemiolégico (indicados en el punto 2) + uno
o mds criterios clinicos (fiebre, astenia o sintomas gripales, tos, disnea o infiltrado
pulmonar).

Donantes cadavéricos

Los donadores cadavéricos ofrecen todo un reto a los sistemas de donacidén, esto
deberd analizarse segun la particularidad que tenga cada centro hospitalario.
Deberdn en su preferencia ser Centros de Atencion No COVID o libres de COVID
“Cold COVID” y una premisa importante serd:
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No sera aceptado si el donante:

1. Es un caso confirmado de COVID-19

2. Visité alguna de las dreas afectadas en los 21 dias previos
3. Estuvo expuesto a un caso confirmado en los 21 dias previos
4. Presenta neumonia grave sin causa etiolégica aclarada

En los puntos 2 y 3 se realizard test de PCR para COVID-19.
Si esta prueba no estd disponible, no se considera el caso, se descarta.

Para casos recuperados se recomienda un minimo de 21 dias después de la
recuperacién con una evaluacién de riesgos individual, cese de los sintomas y 2 o
mads PCR negativas en muestras respiratorias con una diferencia mayor a 24 h entre
cada una!

Todos los donantes potenciales deben contar con pruebas diagndsticas para el
COVID-19 y se realizaran segun los protocolos de cada hospital. Lo mds idéneo
es que la muestra para PCR se tome de lavado broncoalveolar LBA o aspirado
endobronquial, siestas no sonviables se deberd tomar del tracto respiratorio superior
(oro y nasofaringea), sin embargo, su realizacién queda en funcién de la situaciéon del
potencial donante.

La muestra de Lavado broncoalveolar LBA presenta un mayor rendimiento
diagndstico especialmente si se presentan signos de infeccién respiratoria.

Independientemente del tipo de muestra, lo recomendable es que se obtenga en las
24 h previas a la donacién, haciendo un andlisis individualizado si ya se dispone del
resultado deunamuestra obtenidaenlas72horas previas, eneste caso serecomienda
realizar una nueva prueba.®

Ultimamente se ha hablado del uso de las pruebas rapidas en la prdctica clinica, sin
embargo, debido a sugran heterogeneidad entérminos de sensibilidad, interpretacion
y disponibilidad no son recomendadas!

Antes de comenzar con el proceso, nos debemos cerciorar que exista lugar ideal en
la UCI para nuestro potencial donante en caso de dar negativo en la prueba para
COVID-19.7 Flujograma 1.

Se recomienda que el personal de procuraciéon no entre a las salas de aislamiento ni

tengan ningun tipo de contacto con los potenciales donadores que se encuentren a
la espera de las pruebas diagndsticas para COVID-19.°
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Donante vivo

Consideraciones importantes es valorar si se tiene un centro de trasplantes libre de
COVID “Cold Covid” en drea de hospitalizacién y quiréfanos, asi como las zonas de
traslado a estas como seria ruta de salida e incluso elevadores.

No sera aceptado si el receptor y/o donador:

1. Es un caso confirmado de COVID-19

2. Visité alguna de las dreas afectadas en los 21 dias previos
3. Estuvo expuesto a un caso confirmado en los 21 dias previos

Con lo anterior se recomienda posponer la donacidén si el donante o receptor tiene
alguno de esos criterios, independientemente de la clinica, podrian sumarse a
esta valoracion el Screening Clinico/imdgenes antes propuesto. No obstante, si las
condiciones del hospital lo permiten y se decide realizar algun trasplante de vivo, se
recomienda realizar el cribado de PCR tanto en el donante como en el receptor en
las 24 h previas a la realizacion de este, si se tiene la posibilidad también contar con
serologias Ig G e Ig M!

En los paises con transmisién comunitaria generalizada, se debe considerar la
suspension temporal de los programas de trasplante de rindn e higado cuando la
donacién puede aplazarse de forma segura a una fecha posterior?®

En caso de tener un donador que no es caso confirmado de COVID-19 y que fue aislado
en su domicilio con sintomatologia y/o exposicién a un caso confirmado, se deberd
evaluar si los sintomas continian después de 21 dias, ya que de ser asi la donacién
debe evitarse; si el contacto ha ocurrido previo a los 21 dias, se debe realizar una
prueba diagndstica; si el contacto ocurrid mas alld de los 21 dias se puede considerar
como cualquier otro potencial donador.?

Si contamos con un donador con alto riesgo epidemioldgico se debe posponer la
donacién hasta después de 28 dias en los cuales no haya presentado sintomatologia
al igual que realizar prueba diagnéstica por medio de PCR’

Durante periodos de alta transmisién local, los trasplantes de donantes vivos se
consideran aplazables (especialmente de rifidn) si es el mejor escenario para los
donantes y los pacientes, a excepcion de la existencia de una urgencia médica o en el
caso de pedidatricos.’ Flujograma 2.

Donacion de tejidos

Cuando se utilicen sierras oscilantes eléctricas, que puedan aerosolizar y suspender
particulas virales durante el corte de hueso, se debe utilizar EPP para procedimientos
de aerosolizaciéon, incluido el uso de mdascarillas N-95.
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Para excluir la posibilidad de infecciéon por COVID-19, se debe realizar un diagnéstico
de PCReneltracto respiratorio de todos los donantes a mds tardar 24 horas después
de la muerte por parada cardio respiratoria. El resultado de la prueba debe estar
disponible antes de que el tejido se libere en el banco de tejidos. Si el resultado de la
prueba es positivo, el tejido debe ser desechado inmediatamente.®

En caso de que no se disponga de un resultado negativo en las 24 horas previas a
la donacién, se recomienda que los establecimientos de tejidos realicen la prueba
PCR para COVID-19. Para posibilitar la realizacion de este se deben obtener y enviar
al mismo las mismas muestras que se obtendrian para el cribado de donantes de
organos. Si no es posible el cribado, o el resultado es positivo o no concluyente, se
descarta la donacion de tejidos!

Receptor

El receptor de 6rganos o tejidos se le aplicard un “Triage Telefénico” que desde su
localizacién para considerar el traspante nos indicard si es apto. Se declinara esto
si:

« En receptores con sintomatologia compatible o alguna situacion
epidemioldgica de riesgo (las mismas que para la donacién) considerar
posponer el trasplante.

« Si es un paciente en lista de espera es caso de COVID-19, se recomienda
excluirlo temporalmente hasta su completa curacién. Como se ha expresado
anteriormente, la evaluaciéon de cada exclusidon debe realizarse en funcién de
la gravedad del paciente, con una valoracion riesgo/beneficio en cada caso.

- Darleseguimientotelefénicoparasureactivacionde APTO PARATRASPLANTE.

Si el paciente no presenta ningun riesgo y aprueba el “Triage Teleféonico” se le solicita
acudir al hospital y

 Realizar PCR para SARS-CoV-2 al receptor de trasplante de érgano
solidos a fin de garantizar su proteccién en el pretrasplante inmediato.

+ Se realizard la prueba en el tracto respiratorio superior, en cuanto el
paciente llegue al drea de trasplantes y/o de urgencia/emergencia (en el
momento de la adjudicaciéon del érgano, o cuando el equipo de Trasplante
lo considere). ?

 Sila PCR no se puede realizar No se realizarda el trasplante. ™2
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« En receptores con sintomatologia sugestiva de COVID-19 o riesgo
epidemioldgico se debe considerar posponer el trasplante. Si se confirma
COVID-19 en algun paciente en lista de espera se recomienda excluirlo
temporalmente hasta su recuperacion.

« Se debe valorar cada caso de acuerdo con el riesgo/beneficio de este.”

Equipos de Trasplante Clinicos, Quirurgicos y de Enfermeria Clinica y Quirargicos
« Antesdereiniciar un programa los equipos médicos y quirurgicos deberdn
tener PCR negativas que garanticen no ser un riesgo para la pareja
donador/receptor, de preferencia contar con serologias Ig G e IgM que
permitan en lo sucesivo si se tienen anticuerpos valorar no repetir PCR. 2
+ Deberd realizarse el cribado antes de cada procedimiento con PCR.™
« Considerar en lo posible que los equipos quirurgicos de procuracion y
de trasplante sean los mismos con el fin de racionalizar el recurso de
pruebas de PCR. Si fueran distintos equipos se deberd realizar el cribado
a todo el personal?
Areas de Hospitalarias
Es importante considerar si se tienen Hospitales libres de COVID “Cold COVID” las
siguientes consideraciones en las instalaciones.”
e En el caso de donadores cadavéricos ubicarlos en las Unidades de
Cuidados Intensivos en dreas exclusivas para ellos
 En area de hospitalizacion para receptores sus “Unidades de Trasplante
exclusivamente para pacientes en el postrasplante inmediato
« Quirdfanos considerar 2 dreas libres de COVID y exclusivas para estos
procedimientos.
« Deberd asegurarse el libre transito de los pacientes con pasillos y
elevadores seguros libres de COVID.

”
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Flujograma para donacién cadavérica
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Donante
Cadavérico

Neumonia Caso Residencia Exposicién
grave confirmado | Visita a caso
i d - confirmado
sin e de areas de
etiologia COVID - 19 afectadas
confirmada COVID - 19
Valorar
situacion
clinica
Con clinica Sin clinica
compatible compatible
Toma de
("') muestra (-)
para prueba
de PCR

Se descarta

Fuente: ONT SADI/SAT/INCUCAI

Se procede a
donacioén
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Flujograma 2. Para donante vivo Fuente ONT

Donante
Cadavérico

Caso
confirmado
de COVID-19
o neumonia
sin etiologia
confirmada

Residencia / visita
de area afectada
o exposicion a
caso confirmado
en los ultimos
21dias

Caso aislado
en domicilio

Evaluar en
21dias

Con alto riesgo
epidemiolégico

Evaluar en
28 dias

Valorar si
posponer o
descartar

Continua con
sintomas

(+)

Prueba

PCR

diagnostica:

(-)

Se descarta
donaciéon

Se procede
a donacién

Flujograma 3. Para donacién de tejidos en paro cardiorespiratorio Fuente ONT

Donante
Cadavérico

Muerte por
PCR*

Caso
confirmado
de COVID-19
o neumonia
sin etiologia
confirmada

Toma de
muestrta para
PCR en no
masde 24 h

(+) (-)

Se descarta
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COVID-19, Nuestra realidad y sus efectos psicolégicos

Ruth Berenice Cardiel Pineda

El 31 se diciembre del 2019 en la ciudad Wuhan (China) se dio a conocer la existencia de
un nuevo virus SARS-CoV-2, que provoca una enfermedad que ahora se conoce como
COVID-19, la cual no se imagind su crecimiento a nivel mundial y se declaré pandemia
desde el 11 de marzo pasado.

La sorpresa seria que las consecuencias alarmantes no solo perjudicaban el dmbito
de la salud, sino que habria una diferencia de un antes y un después en gran parte de
la vida que conocemos.

El rdpido avance de esta enfermedad, el nivel de contagio y su letalidad; trajo consigo
la modificacién de estilos de vida en todo el mundo, actualmente aun seguimos en una
etapa de adaptacién, la forma de ver el mundo desde un confinamiento, la limitacion
en la socializacidén, el pensar en morir sin un acompanamiento familiar, incluso la forma
tradicional de despedir a nuestros seres queridos, la cual se ve afectada debido a las
recomendaciones de aislamiento para evitar el contagio.

Loscambios deunaconductaforzadatendrdnreacciones psicolégicasinevitablemente
enmuchas personas, algunas podrdn adaptarse confacilidad y resiliencia a este nuevo
cambio de vida, sin embargo, por otro lado, habrd personas que debido a su forma de
afrontamiento a eventos inesperados y aunado a los estragos que esta pandemia ha
traido consigo, se verd afectada su estrategia de adaptacion.

Sin duda las personas que saldrdn mds perjudicadas psicolégicamente en este
proceso, serdn aquellas que se ven afectadas directamente de la enfermedad y que
han sufrido los estragos de la misma, como los pacientes enfermos por COVID-19, el
personal sanitario que se enfrenta diariamente atendiendo a pacientes infectados
manteniendo una constante lucha por no contagiarse o ser fuente de trasmisién para
sus familiares, las personas que tienen que esperar dentro o fuera de un hospital a
solo recibir noticias de la recuperacion o la muerte de su familiar; o las afectadas
indirectamente por la pandemia, como los millones de personas que se han quedado
sin empleo, empresarios que han perdido sus negocios, personas con un antecedente
psicologico previo. Esta enfermedad ha dejado al descubierto nuestra vulnerabilidad
y nos enfrenta a una realidad desconocida, la cual nos aleja de nuestra homeostasis
psicolégica y nos acerca al colapso.

Miles de personas llegardn a padecer altos niveles de estrés, que desencadenardn
reacciones psicoldgicas y traumdticas como sindromes por adaptacién o burnout.

El principal detonante de esta reacciéon psicoldgica es la supervivencia, la cual viene
acompanada en todo momento por un cierto grado de estrés, podriamos decir que
el estrés no siempre tiene reacciones negativas, nos ayuda a ser capaces de afrontar
situaciones y a resolverlas, aumenta el nivel de competitividad y auto concepto, nos
lleva a una pérdida de homeostasis parcial pero pronta recuperacion del equilibrio;
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sin embargo, cuando la situacién desborda la capacidad de control nos paraliza y nos
hace percibir un miedo excesivo e irreal mds que la propia enfermedad, afectando la
salud y el bienestar del individuo.

El ser humano puede presentar distrés que se denomina estrés negativo a la respuesta
que una persona tiene ante una situaciéon que lo supera. Este tipo de estrés provoca
cansancio, fatiga y desgaste psicolédgico. Es el estrés mds conocido y resulta muy
perjudicial para la salud, tanto fisica como mental. Este tipo de estrés surge en
situaciones tales como un conflicto o una gran carga de trabajo, sin embargo tambén
podria presentar eustrés, que es el estrés positivo es la respuesta que nos capacita
para afrontar situaciones dificiles, en la que se tienen que utilizar mds recursos y sus
consecuencias son positivas, ya que supone una ocasion para superar una situacion
dificil, lo cual aumenta la capacidad de autopercepciéon positiva y de competencia y,
por consiguiente, la autoestima’

Estas dos formas de afrontamiento antes situaciones de estrés o crisis resaltardan de
manera consciente o inconsciente, ayudardn en la busqueda de alguna solucién rapida
que el individuo conozca y reconozca como propia que sea capaz de ejercer ante tal
situacién estresante, como de escape o huida, por otro lado, también podrian resaltar
de forma inadecuada o anormaly paralizarnos al punto de llegar al colapso.

Todo esto dependerd de los reforzadores de cada individuo y su adaptaciéon o no
adaptacion a situaciones extraordinarias como lo que vivimos en estos dias una
amenaza ante una enfermedad. Aunque importante mencionar que normalmente
las situaciones nuevas o desconocidas nos llevardn a una pérdida de homeostasis
psicolégica temporal.

Dentro de esta pandemia debemos de tomar en cuenta que existen diferentes factores
los cuales nos puede llegar a producir un nivel de intensidad diferente de emociones;
esto dependerd de la resiliencia, factores de afrontamiento y la amenaza real o irreal
que la persona perciba.

De manera particular cuando nos referimos al estrés hablamos de la respuesta
automatica y natural de nuestro cuerpo ante las situaciones que nos resultan
amenazadoras o desafiantes el cual se puede manifestar en tres diferentes etapas,
de forma no lineal y puede varia de un grado de intensidad a otro.

Estrés Agudo (reaccion primaria)

El estrés agudo es la forma de estrés mds comun. Surge de las exigencias y presiones.
Dado que es a corto plazo, el estrés agudo no tiene tiempo suficiente para causar los
danos importantes asociados con el estrés a largo plazo.

Estrés agudo episddico (repetitivo)
Son conjuntos de estresores agudos que se presentan con cierta regularidad o
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periodicidad y cuya aparicién indefectiblemente genera respuestas de estrés en el
individuo.

Estrés croénico (colapso)

La persona se encuentra en estado de desorganizacion, invadida de tensiéon emocional,
su proceso homeostdatico se desequilibré puede experimentar “visiéon en tunel”; exceso
de actividad sin objetivo o inmovilizacién; alteraciones cognoscitivas, acompanado
por preocupaciones o ideas distorsionadas por los eventos como la percepcion de
ser incapaz de superarlos obstdculos problemas o eventos que experimenta: Como
no existe un aviso previo que permita al individuo asumir el impacto, cae en estado de
colapso o posteriormente desarrollar algun trastorno por estrés. ?

Los trabajadores de la salud han enfrentado riesgos para su salud fisica desde
el comienzo de la pandemia de coronavirus, que inevitablemente dejard estragos
psicolégicos, como trastornos por estrés, trastornos de adaptacién, o burnout, que son
trastornos mdas comunes que se generan debido a un estrés intenso y excesivo.

Trastorno por estrés y sus sintomas

Para cumplir conlos criterios diagndsticos, los pacientes deben haber estado expuestos
directa o indirectamente a un evento traumatico, y deben estar presentes = 9 de los
siguientes sintomas durante un periodo entre 3 dias y 1 mes*
+ Recuerdos angustiantes, recurrentes, involuntarios e intrusivos del evento
- Suenos angustiantes recurrentes sobre el evento
- Reacciones disociativas (p. ej., flashbacks) en las que los pacientes sienten
como si el evento traumatico se estuviese repitiendo
- Intensa angustia psicolégica o fisiolégica cuando recuerda el episodio (p.
ej, por ingresar a un sitio similar, por sonidos similares a los que escucho
durante el evento)
« Incapacidad persistente de sentir emociones positivas (p. ej, felicidad,
satisfacciéon, sentimientos amorosos)
« Unsentidodelarealidad distorsionado (p. ej, sentirse confundido, el tiempo
enlentecido, percepciones distorsionadas)
+ Incapacidad de recordar una parte importante del evento traumdatico
- Esfuerzosparaevitarrecuerdosangustiantes,pensamientososentimientos
asociados con el evento
+ Esfuerzos para evitar factores extermos que rememoran el suceso
(personas, lugares, conversaciones, actividades, objetos, situaciones)
+ Trastorno del sueno
e Irritabilidad o crisis de enojo
« Hipervigilancia
- Dificultades para concentrarse
» Respuesta de sobresalto exagerada
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Lostrastornos psicolégicos previos del individuo, se podrian agudizar en esta pandemia
COVID 19, el alcance de estos tendra diferencia en el tiempo, intensidad y duraciéon de
los sintomas.

Trastorno de Adaptacion

El diagndstico de los trastornos de adaptacion se basa en la identificacién de los
factores importantes de la vida que causan estrés, tus sintomas y cémo estos afectan
tu capacidad para desenvolverte.

« Tenersintomas emocionales o conductuales dentro de los tres meses después
de que suceda un determinado factor estresante en tu vida

« Sufrir mas estrés del que normalmente se esperaria enrespuesta a un suceso
de vida estresante o sufrir estrés que provoca problemas significativos en tus
relaciones, el trabajo o la escuela

« Los sintomas no son el resultado de otro trastorno de salud mental o parte
del duelo normal #

Burnout

“burnout” es una metdfora que se usa comunmente para describir un estado o un
proceso de agotamiento, desgaste o consumacion de energia, andlogo a la sofocacion
de un incendio o la extincién de una vela.

« Predominan los sintomas disféricos principalmente el agotamiento
emocional, aunque no el uUnico (es un sindrome que implica aspectos
negativos).

- El acento estd en los sintomas mentales y conductuales mds que en los
fisicos (es psiquico).

« Esunfendmeno relacionado con el trabajo (es laboral u ocupacional).

- Sussintomas son observados en individuos “normales” y no patolégicos (es
una alteracion psicosocial, pero no necesariamente es una enfermedad).

- Existe un decremento enla efectividad y el desempenio laboral debido a las
actitudes negativas y conductas que implica (afecta la productividad).®

Estasfaseslascualesdiferencianalburnoutpuedenpresentarsedeforma aleatoria,
y con un nivel de intensidad diferente en cada persona.

Es importante resaltar que existen muchos trastormos o patoldégicas que se
desarrollan posterior a un estrés, las presentadas anteriormente son desarrolladas 'y
diagnosticadas con frecuencia, es importante tener en cuenta que existen diagndsticos
diferenciales entre una patologia y otra y es relevante tener un diagndstico certero
para asi dar un tratamiento adecuado °.
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Sin duda después de esta pandemia se tendrd mucho trabajo sobre todo para los
profesionales que se dedican a la salud mental, COVID-19 dejard una variedad de
estragos en todos los aspectos, pero psicolégicamente estos estragos estardan al alta
y con mds recurrencia.

COVID-19 nos tomod por sorpresa siendo una enfermedad nueva, mortaly desconocida,
que se contagia tan solo con la funcién biolégica mas basica, el respirar, junto a
la connotacién que llevaba la enfermedad “muerte,” reforzé en gran medida el
miedo, nos llevd al estrés y a muchos hasta llegar al colapso; sin embargo podemos
rescatar que esta pandemia trajo consigo también una lista larga de estrategias de
afrontamiento, es decir que si en anos posteriores se volviera a sufrir de una pandemia
muy probablemente tendriamos las herramientas ya conocidas para afrontarla,
trajo también la busqueda rapida de nuevas formas de socializar, pensar, aprendery
trabajar.

Hasta el momento seguiremos en aislamiento con medidas de seguridad y distancia,

esperando a que baje la curva de contagio para asi poder ver nuestra nueva realidad
y retomar nuestra vida diaria.
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