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RESUMEN

CARACTERIZACION CLINICA, TOMOGRAFICA, FUNCION RESPIRATORIA Y
PRUEBAS DE LABORATORIO DE PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE SARS-CoV-2

Rocio Maria Celeste Sipaque de Ledn?, Dr. Edilzar Gonzélez Velasquez?, Dra. Luisa Fernanda
Martinez Valdeavellano?, M.Sc. Ronaldo A. Retana®, Ph.D. Rory R. Vides*, M.Sc. Carlos I. Arriola?,
M.Sc. Christian E. Sosa*, Dr. Edvin D. Mazariegos Albanés*.

Universidad de San Carlos de Guatemala, Centro Universitario de Oriente, CUNORI,
finca el Zapotillo zona 5 Chiquimula tel. 78730300 ext. 1027.

Introduccién: Como una nueva enfermedad infecciosa que conlleva a un alto riesgo
de ingreso en la unidad de cuidados intensivos es particularmente importante
explorar las caracteristicas clinicas del COVID-19, que pueden ayudar a manejar
adecuadamente sus secuelas en la fase post aguda. Objetivo: Describir las
caracteristicas clinicas, tomogréficas, funcion respiratoria y pruebas de laboratorio
de los pacientes con diagndéstico de SARS-CoV-2 en el Centro Médico y Hospital El
Pilar de Guatemala durante junio del 2020 a marzo del afio 2021. Material y
metodos: Estudio descriptivo retrospectivo de los pacientes ingresados al servicio
del &rea respiratoria en el Centro Médico y Hospital El Pilar de Guatemala con
diagnéstico de Sars-COV-2 durante los meses de junio de 2020 a marzo del 2021.
Resultados y discusion: De los 61 expedientes que se revisaron en el Centro de
Estudios Pulmonares post SARS-CoV-2, el 75% de los pacientes presentaron
pruebas completas de funcién pulmonar (45 expedientes) que fueron la espirometria,
difusién de monéxido de carbono y pletismografia. La espirometria se completé en
el 100% en todos los pacientes, mostrando que el mayor porcentaje, 57% tenian una
espirometria normal, y el patron espirométrico alterado fue el de sugerente a
restriccion en el 41% y el 2% presentaban obstruccion moderadamente grave al flujo

aéreo.

Palabras clave: Diagnostico SARS-CoV-2, funcion respiratoria, caracterizacion
clinica.
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2 Asesor de tesis

3 Coordinador de la carrera de Médico y Cirujano, CUNORI
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ABSTRACT

CLINICAL CHARACTERIZATION, TOMOGRAPHIC, RESPIRATORY FUNCTION AND
LABORATORY TESTS OF PATIENTS WITH A DIAGNOSIS OF SARS-CoV-2

Rocio Maria Celeste Sipaque de Leon! Dr. Edilzar Gonzélez Velasquez? , Dra. Luisa Fernanda
Martinez Valdeavellano?, M.Sc. Ronaldo A. Retana® , Ph.D. Rory R. Vides* M.Sc. Carlos I. Arriola®,
M.Sc. Christian E. Sosa*, Dr. Edvin D. Mazariegos Albanés?*

University of San Carlos of Guatemala; Eastern University Center, CUNORI.
The Zapotillo farm, zone 5, Chiquimula tel. 78730300 ext. 1027.

Introduction: As a new infectious disease that carries a high risk of admission to the
intensive care unit, it is particularly important to explore the clinical characteristics of
COVID-19, which can help to adequately manage its sequelae in the post-acute
phase. Objective: To describe the clinical, tomographic characteristics, respiratory
function and laboratory tests of patients diagnosed with SARS-CoV-2 at the El Pilar
Medical Center and Hospital in Guatemala during June 2020 to March 202. Material
and methods: Retrospective descriptive study of patients admitted to the respiratory
area service at the El Pilar Medical Center and Hospital in Guatemala with a diagnosis
of Sars-COV-2 during the months of June 2020 to March 2021. Results and
discussion: Of the 61 files that were reviewed at the Post-SARS-CoV-2 Pulmonary
Studies Center, 75% of the patients had complete pulmonary function tests (45 files),
which were spirometry, carbon monoxide diffusion, and plethysmography.
Spirometry was completed in 100% in all patients, showing that the highest
percentage, 57% had normal spirometry, and the altered spirometric pattern was

suggestive of restriction in 41% and 2% had moderately severe obstruction at airflow.

Keywords: SARS-CoV-2 diagnosis, respiratory function, clinical characterization.
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3 Coordinator of the Medical and Surgeon career, CUNORI
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RESUMEN

El brote de la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19), causado por el virus del
sindrome respiratorio agudo severo tipo-2 (SARS-CoV-2), fue declarado pandemia en
marzo de 2020. Este virus puede producir cuadros clinicos que van desde el resfriado
comun hasta otros mas graves como los producidos por los virus del sindrome

respiratorio agudo grave.

En Guatemala, el nimero de personas infectadas es alto. Segun estadisticas por el
Ministerio de Salud Publica hay un promedio de 334 mil casos infectados por SARS-
CoV-2, por lo que se realizé un estudio de tipo descriptivo retrospectivo, en pacientes
con diagnostico de SARS-CoV-2 ingresados al area respiratoria de los Hospitales el
Centro Médico y El Pilar de Guatemala, recolectandose datos por medio de una boleta
de recoleccion elaborada por la investigadora que incluyé aspectos clinicos,

tomograficos, pruebas pulmonares y pruebas de laboratorio (Anexo ).

Se encontr6 que el sexo mas afectado fue el masculino (75%), la edad mas frecuente
fue de 46 a 55 afos que corresponde al 33%, el sintoma mas frecuente fue disnea
con el 75%, el vidrio esmerilado fue el hallazgo tomografico mas frecuente (47%) y
con las pruebas de funcion pulmonar se evidencié que tenian restriccion pulmonar y

afectacion del intercambio gaseoso en el 18%.

Se recomienda replicar este tipo de estudios para poder conocer el comportamiento
del SARS-CoV-2, conocer sus principales manifestaciones clinicas en nuestro pais,
para poder realizar diagndsticos oportunos y evitar complicaciones, asi como una
intervencion adecuada en las secuelas de la misma y concientizar a las personas que

aumenten las medidas de seguridad y estilo de vida.



INTRODUCCION

Multiples enfermedades infecciosas han afectado significativamente la vida de
millones de personas. Una de estas enfermedades infecciosas ocurrio a finales de
2019, justo antes del mayor festival chino. Esto se notd por la aparicion repentina de
varios casos de neumonia en Wuhan, una de las ciudades mas grandes de China.
Posteriormente, la causa de la enfermedad se identific6 mediante la tecnologia de
secuenciacion del genoma como una nueva forma de coronavirus que se denominé
sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) y la enfermedad se

denominé coronavirus 2019 o COVID 19.

Este virus tiene una gran capacidad para infectar a los seres humanos. Al 5 de
noviembre de 2020, se habian notificado un total de 48.539.872 casos infectados con
1.232.791 muertes confirmadas en 215 paises Yy territorios de todo el mundo como
resultado de COVID-19 (Khan et al. 2020).

Esta enfermedad ha causado un enorme desafio de salud mundial y ha creado ondas
en la fraternidad médica. El desarrollo de neumonia por COVID-19 tuvo lesiones
pulmonares bilaterales (75.7%, 95% CI = 65.7-84.5%) y se produjo insuficiencia
respiratoria o sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) en el 9.5% (95% CI =
5.0%, 40.3%) de los pacientes (Zhu et al. 2020).

En este estudio descriptivo retrospectivo, se presentan datos sobre las caracteristicas
clinicas, tomogréfica, funcion respiratoria y pruebas de laboratorio de los pacientes
con diagnostico de SARS-CoV-2 en el hospital Centro Médico y Hospital El Pilar de
Guatemala. Se realiz6 una revision detallada de los expedientes con diagnostico de
SARS-CoV-2

Como una nueva enfermedad infecciosa que conlleva a un alto riesgo de ingreso en
la unidad de cuidados intensivos es particularmente importante explorar las
caracteristicas clinicas del COVID-19, que pueden ayudar a manejar adecuadamente

sus secuelas en la fase post aguda.



l. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

a. Antecedentes del problema
1. Coronavirus
Los coronavirus (CoV) son una amplia familia de virus que pueden causar diversas
afecciones, desde el resfriado comun hasta enfermedades mas graves, como ocurre
con el coronavirus causante del sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS-CoV)
y el que ocasiona el sindrome respiratorio agudo severo (SRAS-CoV). Un nuevo
coronavirus es una nueva cepa de coronavirus que no se habia encontrado antes en

el ser humano (OMS s.f.).

El 31 de diciembre de 2019, la Comision Municipal de Salud y Sanidad de Wuhan
(provincia de Hubei, China) informd sobre un grupo de 27 casos de neumonia de
etiologia desconocida, con una exposicion comuin a un mercado mayorista de marisco,
pescado y animales vivos en la ciudad de Wuhan, incluyendo siete casos graves. El

inicio de los sintomas del primer caso fue el 8 de diciembre de 2019.

El 7 de enero de 2020, las autoridades chinas identificaron como agente causante del
brote un nuevo tipo de virus de la familia Coronaviridae que posteriormente ha sido
denominado SARS-CoV-2, cuya secuencia geneética fue compartida por las
autoridades chinas el 12 de enero (Centro de coordinacion de alertas y emergencias

sanitarias 2021).

El brote se extendié rapidamente en nimero de casos y en diferentes regiones de
China durante los meses de enero y febrero de 2020. La enfermedad, ahora conocida
como COVID-19 (del inglés, Coronavirus disease-2019), continué propagandose a
otros paises asiaticos y luego a otros continentes. El 11 de marzo de 2020, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declar6 la ocurrencia de la pandemia de
COVID-19, exhortando a todos los paises a tomar medidas y aunar esfuerzos de
control en lo que parece ser la mayor emergencia en la salud publica mundial de los

tiempos modernos (Koyama et al. 2020).



2. Pruebas de funcion respiratoria y radiolégica
La funcién primordial del aparato respiratorio es el intercambio de gases: proporcionar
oxigeno a la sangre arterial y eliminar dioxido de carbono de la sangre venosa. Para
gue el intercambio de gases se realice de forma adecuada, es necesario el
funcionamiento correcto de los siguientes mecanismos: ventilacion alveolar, difusion
alveolo-capilar, perfusién capilar y adecuada relacién ventilacién/perfusion (VA/Q)
(Burgos, 2010).

La evaluacién de las pruebas de funcién pulmonar (PFP) es una herramienta esencial
para el diagnéstico y evaluacién del grado de alteracién de las diferentes patologias
respiratorias, desde el punto de vista practico se puede clasificar a las PFP en pruebas
de mecanica de la respiracién, pruebas de intercambio gaseoso, pruebas de ejercicio
y pruebas del control de la respiracion, permitiendo evaluar la respuesta a
tratamientos, asi como vigilar la progresion funcional. En general, es conveniente
llevar a cabo una prueba que evalle la mecanica de la respiracion y otra el intercambio
de gases. Las pruebas que con mayor frecuencia se utilizan para analizar la mecéanica
de la respiracién son la espirometria, pletismografia corporal y pruebas de reto
bronquial. Las de intercambio gaseoso son la difusion pulmonar de monodxido de

carbono, gasometria y oximetria de pulso (Barone et al. 1986).

El sistema respiratorio es el mas afectado en primer lugar por COVID-19, por lo que
en casos sospechosos es habitual solicitar como primera prueba de imagen una
radiografia de térax (RT). Segun Séanchez-Oro et al. (2020), su rendimiento
diagnéstico en los estadios iniciales de la enfermedad es sin embargo limitado, ya que
se ha descrito que pueden no detectarse hallazgos patologicos en la radiografia que

si son identificables en la tomografia computarizada de térax (TCT).

Concluyendo que la TCT es una herramienta muy valiosa para diagnosticar la
infeccion por COVID-19, tanto en la valoracion inicial de la afectacion pulmonar como

para su seguimiento (Sanchez-Oro et al. 2020).



b. Hallazgos y estudios realizados

Al 20 de abril de 2020 se notificaron 1.149.971 casos confirmados de COVID-19
en Europa, de los cuales 181.228 estaban en lItalia. Por lo que realizaron un
estudio en el Hospital en Pavia, regiéon de Lombardia, norte de Italia. Entre el 21
y el 28 de febrero de 2020, mostrando una significativa morbilidad en la poblacion
anciana. Colaneri et al. (2020) establece que la edad avanzada y el tratamiento
antiviral se asociaron con menores probabilidades de alta hospitalaria. Es
importante mencionar que, entre los marcadores bioldgicos, los niveles elevados
de lactato deshidrogenasa (LDH) fueron los Unicos factores de riesgo
independientes de la enfermedad grave (Util para identificar los pacientes con
riesgo de insuficiencia respiratoria grave). El recuento de linfocitos es un parametro
gue se ha descrito como vinculado al diagndéstico de COVID-19 (Colaneri et al.
2020).

La red de vigilancia epidemiolégica de Madrid el martes, 15 de septiembre de 2020
realizaron un estudio describiendo que desde el 11 de mayo al 13 de septiembre
de 2020 fueron notificados un total de 105.607 casos de COVID-19, que fueron
clasificados como confirmados al presentar positivos por reaccidon en cadena
polimerasa (PCR) a SARS-CoV-2. Para el total del periodo el 53% de los casos
confirmados fue en mujeres. La mediana de edad de todos los casos fue de 47
afnos y la de los ultimos 14 dias (Centro de coordinacion de alertas y emergencias
sanitarias, 2020a). La proporcion de casos confirmados para el total del periodo
en personas nacidas fuera de Espafia fue del 40.4%. Para el periodo del 11 de
mayo al 13 de septiembre, la mayor proporcién de ingresos en unidad de cuidados
intensivos (UCI) corresponden a personas mayores de 60-79 afios y las
defunciones aumentan en proporcion a partir de los 60-69 afios siendo mayor en
el grupo de los 80 y mas (Centro de coordinacion de alertas y emergencias

sanitarias, 2020a).

El 5 de febrero al 17 de marzo de 2020 se realizd pruebas de espirometria y la
capacidad de difusion del pulmén para el mondéxido de carbono en el Hospital
popular de Guangzhou, en China, pacientes con diagnéstico de COVID-19. Se

reclutaron 110 pacientes, que incluyeron 24 casos de enfermedad leve, 67 casos
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de neumonia y 19 casos de neumonia grave. La espirometria se completd sin
incidentes en los pacientes. Se observaron anomalias en las pruebas de mondxido
de carbono. Aproximadamente la mitad (25 de 51) de los pacientes presentaron
disminucién de la DLCO (Mo et al. 2020).

Recordando que el érgano mas afectado por COVID-19 es el pulmén, que
incluyen destruccion difusa del epitelio alveolar, sangrado capilar, formacion de
membrana hialina, proliferacién fibrosa del tabique alveolar y consolidacion

pulmonar (Mo et al. 2020).

En julio de 2020 el departamento de radiologia del Centro Clinico de Salud Publica
de Shanghai China realizaron un estudio con 919 pacientes con infeccion SARS-
CoV-2 confirmada (COVID-19), los hallazgos mas frecuentes encontrados en la
tomografia fueron: vidrio deslustrado (OVD) (88%), afectacion bilateral (87.5%),
distribucion periférica (76%) y afectacion multilobar (mas de un I6bulo pulmonar)
(78.8%) (Salehi et al. 2020).

Desde que el SARS-CoV-2, se detect6 por primera vez en diciembre de 2019
se ha notificado aproximadamente 330.000 casos en los Estados Unidos por lo
gue crearon una red de vigilancia de hospitalizacién asociada a COVID-19
(COVID-NET), ingresados en el mes de marzo de 2020. De los 1482 pacientes,
el 74.5% tenian 50 afios o0 mas y el 54.4% eran hombres. La tasa de
hospitalizacion entre los pacientes identificados a través de COVID-NET
durante este periodo de 4 semanas fue de 4.6 por 100.000. Demostrando que
los adultos mayores tienen tasas elevadas de hospitalizacion asociadas a
COVID-19 (Garg et al. 2020).

En el Hospital Angeles Lomas, Ciudad de México, durante el mes de abril del 2020
se realizé un estudio tomando 880 pruebas, 228 salieron positivas para COVID-
19, esto es, el 26% del total de pacientes; dentro de la misma poblacion se
efectuaron 108 tomografias computarizadas por posibles casos de enfermedad
moderada o severa. La edad promedio fue de 45 afios, los dias de sintomas fueron
en promedio 7.1 dias (mediana 7) y la distribucion por sexo fue de 60 mujeres y 48

hombres (55 y 45%, respectivamente). Del total de las 108 TC, 58 fueron



anormales y 50 normales (53 y 48%, respectivamente) (Escamilla Llano et al.
2020).

El 12 marzo y el 22 de abril de 2020, se realizO un estudio observacional
retrospectivo en los pacientes que vivian en el estado de Pernambuco, Brasil,
sigue siendo el tercer pais mas afectado después de Estados Unidos e India.
Después de su deteccion inicial el 26 de febrero de 2020, el SARS-CoV-2 se ha
extendido a todos sus 26 estados, describiendo la caracterizacion de los primeros
557 pacientes con diagnostico de COVID-19. Los primeros pacientes eran una
pareja de ancianos que regresaban de Roma, Italia.

El 17 de marzo, Pernambuco informd la transmisién local de SARS-CoV-2 por
primera vez y desde entonces el nimero de nuevos casos ha aumentado de
manera constante. La letalidad de COVID-19, mostro una mayor tendencia en

hombres que en mujeres (55.93% versus 44.06%) (Pessoa et al. 2020).

El 10 de marzo de 2020, Guatemala contaba con 281 camas para aislamiento, 61
camas para cuidados intensivos, 19 hospitales nacionales para atender enfermos
de COVID-19. De los 47 casos confirmados al 2 de abril, 26 pacientes tuvieron
contagios primarios (contagios en el extranjero o por contacto con visitantes

supuestamente contagiados) (Chicola 2020).

c. Definicion del problema

Los coronavirus son una familia de virus que causan infeccion en los seres humanos

y en una variedad de animales, incluyendo aves y mamiferos como camellos, gatos y

murciélagos. Se trata de una enfermedad zoonética, lo que significa que puede

transmitirse de los animales a los humanos. La enfermedad por COVID-19 es un

nuevo coronavirus que se ha propagado por todo el mundo, este virus puede producir

cuadros clinicos que van desde el resfriado comin hasta otros mas graves como los

producidos por los virus del sindrome respiratorio agudo grave (Centro de

Coordinacion de Alertas y Emergencias Sanitarias 2020b).

La via de transmision entre humanos es a través de las secreciones de personas

infectadas, principalmente por contacto de gotas respiratorias de mas de 5 micras y
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las manos o los fomites contaminados con estas secreciones del contacto con la
mucosa de la boca, nariz u ojos (Centro de Coordinacion de Alertas y Emergencias
Sanitarias 2020b).

En Guatemala no existen estudios en donde se evallen las caracteristicas clinicas,
tomograficas, funcion respiratoria y pruebas de laboratorio, por ello es de importancia
realizar un estudio de como se ha comportado esta patologia tan importante que ha
causado un impacto mundial y de esta forma, aportar datos para la realizacién de
nuevos estudios de investigacion y para un adecuado manejo, asi como la importancia

de realizar un diagnéstico temprano y evitar que los riesgos sean minoritarios.

Por esa razén se realizé el estudio descriptivo retrospectivo el cual se propuso la
siguiente interrogante: ¢ Cuales son las caracteristicas clinicas, tomogréficas, funcion
respiratoria y pruebas de laboratorio de los pacientes con diagnostico de SARS-CoV-

2 en el Centro Médico y Hospital El Pilar de Guatemala?



.  DELIMITACION DEL ESTUDIO

a. Delimitacién tedrica

El presente estudio tiene fundamento de caracter clinico, el cual pretendié
determinar los hallazgos clinicos, tomografico, funcién respiratoria y pruebas de

laboratorio de los pacientes ingresados al area respiratoria.
b. Delimitacién geogréfica

Guatemala es un pais multicultural, multilingtie y multiétnico. Cuenta con una gran
variedad climatica, producto de su relieve montafioso que va desde el nivel del mar
hasta los 4.220 metros sobre ese nivel. Esto propicia que en el pais existan
ecosistemas tan variados que van desde los manglares de los humedales del
Pacifico hasta los bosques nublados de alta montafia. Limita al Oeste y al Norte
con México, al Este con Belice y el golfo de Honduras, al Sureste con Honduras y
El Salvador y al Sur con el océano Pacifico. El pais posee una superficie de
108.889 km2. El departamento de Guatemala es un departamento al centro de la
Republica de Guatemala. Su capital es la Ciudad de Guatemala y su superficie es
de 2.126 km2 (Colaboradores de Wikipedia 2019).

El Hospital Centro Médico de Guatemala tiene como objetivo brindar un servicio
de calidad a todos los habitantes que soliciten atencibn médica a las diversas

unidades de atencién del Centro Médico dentro del departamento de Guatemala.

El objetivo del Hospital El Pilar es brindar servicios médicos completos y con la
maxima calidad, para lograr plena recuperacion de los pacientes, con un trato
digno a los empleados y manteniendo el prestigio y liderazgo entre las instituciones

hospitalarias de Centroamérica (El Pilar 2020).

Para finalidad del estudio, se tomaron en cuenta los pacientes que acudian a la
emergencia y ameriten ingreso al area respiratoria en el Hospital Centro Médico y
Hospital El Pilar de Guatemala; luego de su egreso, consultaron al Centro de

Estudios Pulmonares que se encuentra en el Edificio Sixtino 2 zona 10.



c. Delimitacién institucional

El estudio se realizé en el servicio del area respiratoria que presenta pacientes con
diagnéstico de SARS-Cov-2 del Hospital Centro Médico y Hospital El Pilar, ambos
hospitales privados cuentan con servicio de maternidad, pediatria, emergencias
médicas, unidad de intensivos para pacientes que presenten otros diagnésticos y
para pacientes con SARS-CoV-2, torre de encamamiento, laboratorio clinico,
diagnéstico por imagenes, hemodialisis, medicina preventiva, consulta externa,

servicio respiratorio para pacientes leves-moderados con SARS-CoV-2.

Cuentan con personal médico de turno incluyendo personal de enfermeria para
todos los servicios (encamamiento, unidad de intensivos, servicio respiratorio con
SARS-CoV-2 y emergencia).

d. Delimitacion temporal

El tiempo en el cual se realizé la investigacion corresponde a los meses de junio
del 2020 a marzo del 2021.



.  OBJETIVOS

a. Objetivo general

Describir las caracteristicas clinicas, tomograficas, funcion respiratoria y pruebas de
laboratorio de los pacientes con diagnéstico de SARS-CoV-2 en el Centro Médico y
Hospital El Pilar de Guatemala durante junio del 2020 a marzo del afio 2021.

b. Objetivos especificos

1. Identificar el grupo etario, sexo, procedencia, con diagnostico de SARS-CoV-2.

2. Establecer las manifestaciones clinicas, hallazgos tomogréficos mas
frecuentes de los pacientes con diagnéstico de SARS-CoV-2.

3. Determinar las caracteristicas de la funcion respiratoria, mecanica respiratoria
y difusion de gases en los pacientes recuperados por SARS-CoV-2 dos meses
después del egreso hospitalario.

4. ldentificar las pruebas de laboratorio mas afectadas en pacientes con
diagnéstico con SARS-CoV-2.



IV. JUSTIFICACION

La pandemia por SARS-CoV-2 es uno de los desafios mas serios que ha enfrentado
la humanidad en tiempos recientes. Ha cobrado en muy poco tiempo cientos de miles
de vidas, infectando millones de personas, perturbado la economia mundial y

causando miedo generalizado al futuro.

Actualmente es una emergencia médica frecuente, que se asocia a una considerable
alta tasa de morbilidad y mortalidad; siendo uno de los motivos més frecuentes de
consulta y hospitalizacion, representando una importante carga econémica y urgencia

asistencial.

A nivel mundial reportan para el 8 de noviembre de 2020, 349,578,590 casos
confirmados de COVID-19 (OPS 2020), en Guatemala para el 9 de marzo 2021,
Ministerio de Salud Publica y Asistencial Social registran 180,393 casos registrados,
166,410 casos recuperados estimados, 6,522 casos fallecidos, con una tasa de
letalidad 3.6% (Tablero Covid 2020).

Con esta investigacién se pretende generar conocimientos de la enfermedad y su
evolucion pulmonar en el paciente con SARS-CoV-2, prestando especial atencién en
el comportamiento clinico del paciente, los hallazgos, tanto de laboratorio como
tomogréfico, lo que permitird un adecuado diagndstico del grado de alteracion

patoldgica respiratorio.

Por lo tanto, surgio el interés de estudiar las caracteristicas clinicas, epidemioldgicas,
tomogréficas, funcion pulmonar y pruebas de laboratorio en pacientes que ingresaron
al Centro Médico y al Hospital El Pilar de Guatemala con diagnéstico de SARS-CoV-

2, por lo que se considera de mucha importancia este estudio.



V. MARCO TEORICO

Capitulo 1
Coronavirus

1.1 Historia

La primera descripcion de un coronavirus humano fue en 1965 por Tyrrell y Bynoe
guienes nombraron al virus como B814. La presencia del agente infeccioso se
demostrd al inocular a voluntarios sanos con el medio de cultivo del virus y con la
consecuente produccion de enfermedad de via respiratoria superior. Posteriormente
Almeida y Tyrrell por medio de observaciones con microscopia electrénica del B814,
describieron estructuras de tamafio medio (80-150 nm) con proyecciones desde su
superficie que asemejaban una corona y en 1975 se bautizé a este virus como
coronavirus. Antes del 2002, los coronavirus patégenos para el ser humano eran el
CoV 229E (HCoV-229E) y HCoV- OC4. Estos coronavirus se manifiestan
clinicamente como infecciones respiratorias altas, leves, en pacientes adultos
inmunocompetentes y como una infeccion mas severa en nifios, adultos mayores y

pacientes inmunosuprimidos (Veladzquez Silva 2020).

En 2002, una epidemia de sindrome respiratorio agudo severo de coronavirus (SARS-
CoV) que se origino en la provincia de Guangdong en china resulté con 916 muertes
entre mas de 8090 pacientes en 29 paises, identificando al SARS como la primera
nueva enfermedad infecciosa del siglo XXI. Diez afios después, la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) publicé 2254 casos confirmados por laboratorio del
sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV) que ocurrieron entre 2012 y el
16 de septiembre de 2018 con al menos 800 muertes en 27 paises (Song et al. 2019).

Posterior a las epidemias de SARS-CoV y MERS-CoV, en China se establecieron
estrategias para la identificacion oportuna de virus emergentes y reemergentes. La
vigilancia incluye la investigacion y seguimiento de los casos de neumonia de etiologia
desconocida, asi las neumonias que cumplan con los siguientes criterios: fiebre
mayor de 38°C, recuento total de leucocitos normal o bajo, o recuento de linfocitos
bajo, evidencia radiografica de neumonia y no presentar mejoria en los sintomas

después



de tratamiento antimicrobiano por tres a cinco dias, son sujetas a escrutinio (Li et al.
2020).

A finales de diciembre de 2019 en la ciudad de Wuhan, provincia Hubei, China, se
reportaron una serie de casos que cumplian criterios para neumonia de etiologia
desconocida de caracteristicas graves y las autoridades locales de salud notaron en
los pacientes una asociacion epidemiolégica con un mercado mayorista de mariscos,
en los que también se vendian al publico animales no acuaticos como aves de corral
vivas y varios tipos de animales salvajes. De forma inmediata notificaron al centro
Chino para el control y prevencién de enfermedades y el 31 de diciembre se inicié la
investigacién epidemioldgica y como primera medida de control el 01 de enero de

2020 se indicd el cierre del mercado al publico (Li et al. 2020).

El inicio de los sintomas del primer caso fue el 8 de diciembre de 2019. El 7 de enero
de 2020, las autoridades chinas identificaron como agente causante del brote un
nuevo tipo de virus de la familia Coronaviridae que posteriormente ha sido
denominado SARS-CoV-2, cuya secuencia genética fue compartida por las
autoridades chinas el 12 de enero 12 (Centro de coordinacion de alertas y

emergencias sanitarias 2020b).
El dia 11 de marzo, la OMS declaré la pandemia mundial (OMS 2020a).

Los coronavirus son el tipo mas grande de virus de acido ribonucleico (ARN) de
cadena positiva (26-32 kb), ya que tienen un diametro de aproximadamente 125 NM
y comprenden cuatro géneros (alfa, beta, gamma y delta). Actualmente se han
confirmado seis CoV humanos (HcoV): hCoV-NL63 y HcoV-229E, que pertenecen al
género alfa coronavirus; y HCoV OC43, HCoV-HKU1, SARS-CoV y MERS-CoV, que

pertenecen al género beta-coronavirus (OMS 2020a).

El SARS-CoV y el MERS-CoV son las dos causas principales de neumonia grave en
los seres humanos y comparten algunas caracteristicas estructurales comunes del
coronavirus. De manera similar, su organizacibn gendmica es tipica de los
coronavirus, ya que tienen un genoma de ARN de cadena positiva, simple y envuelto
gue codifica cuatro proteinas estructurales virales principales, pico (S), envoltura (E),

membrana (M) y nucleocapside (N) proteinas 3-5, que siguen el orden genético
12



caracteristico [5-replicasa (gen rep), pico (S), envoltura (E), membrana (M),

nucleocapside (N) con regiones cortas sin traducir en ambos terminales (OMS 2020a).

La membrana viral contiene proteinas S, E y M, y la proteina de pico juega un papel
funcional vital en la entrada del virus. El gen rep codifica la proteina no estructural y
constituye aproximadamente dos tercios del genoma en el extremo 5 '. En detalle, la
proteina S esta a cargo de la union al receptor y la entrada viral subsiguiente en las
células huésped vy, por lo tanto, es un objetivo terapéutico importante. Las proteinas
My E desempefian funciones importantes en el ensamblaje viral y la proteina N es

necesaria para la sintesis de ARN (Song et al. 2019).
1.2 Epidemiologia de la infeccion por SARS-CoV-2

En los primeros estudios, el 49-66% de los pacientes tenian antecedentes de contacto
en el mercado de mariscos de Wuhan, donde se vendian varios tipos de animales
salvajes vivos, incluidas aves de corral, murciélagos y marmotas. Actualmente se
especula que el brote de COVID-19 en Wuhan esta asociado con animales salvajes.
Segun la OMS, las muestras ambientales tomadas del mercado de productos del mar
de Huanan dieron positivo al SARS-CoV-2 (Gralinski y Menachery 2020), pero no se

han identificado los animales especificos asociados con el virus.

Basado en evidencia previa, los murciélagos, el anfitrion de mas de 30 coronavirus

(Division of clinical microbiology et al. 2020) puede ser el origen de COVID-19.

Los murciélagos son el reservorio natural de SARS-CoV y MERS-CoV, y se propagan
a los humanos a través de las civetas de la palma y camellos dromedarios
respectivamente (De Wit et al. 2016). EI mercado de productos de mar de Wuhan
Huanan puede no ser la Unica fuente de propagacion del SARS-CoV-2 a nivel mundial.
Cohen sefialo que el mercado de productos del mar de Wuhan Huanan no era el inico
origen del SARS-CoV-2 al analizar la epidemiologia de 41 casos en el primer estudio
(Cohen 2020). Los pangolines pueden actuar como uno de los huéspedes

intermedios.

La transmisibilidad es un factor importante de una epidemia, segun los datos

informados a las 10 AM Central European Time (CET) del 3 de marzo de 2020, el
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SARS-CoV-2 ha sido responsable de 90,870 casos confirmados con 3,112 (3.4%)
muertes en todo el mundo. La edad media informada de los pacientes oscil6 entre 41
y 57 afios. Los hombres constituian la mayoria de los pacientes con una proporcién
del 50-75%. Debido a las diferentes fuentes de datos, la tasa de infeccién del personal

médico tiene una gran diferencia, del 2.1 al 29% (Guan 2019).

Aproximadamente del 25.2 al 50.5% de los pacientes infectados con SARS-CoV-2
tenian una o mas enfermedades subyacentes, que incluian hipertension, diabetes,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, enfermedad cardiovascular y neoplasias
malignas. El periodo medio de incubacién del COVID-19 desde la exposicion hasta
el inicio de la enfermedad fue de 3 dias en una cohorte de 1,099 casos y de 4 dias en
una cohorte de 62 pacientes. También se informé que el periodo de incubacion mas
largo fue de 24 dias (Guan 2019).

El porcentaje de pacientes expuestos al mercado de productos del mar de Huanan
variaentre el 8.7%y el 66%. Los pacientes sin antecedentes de contacto del mercado
de mariscos de Huanan y la infeccidén del personal médico indicaron transmisién de
persona a persona principalmente a través de gotitas al toser o estornudar o por
contacto directo. Ademas, varios estudios informaron que la via fecal-bucal puede ser
una via para la transmision del SARS-CoV-2, y el SARS-CoV-2 también se aisl6 de la
orina (Ge et al. 2020).

1.2.1 Resumen de la situacién global

Desde la confirmaciéon de los primeros casos de COVID-19 hasta el 15 de enero de
2021, se han notificado 91.492.398 casos acumulados confirmados de COVID-19,
incluidas 1.979.507 defunciones en todo el mundo, lo que representa un total de
23.326.521 casos confirmados adicionales de COVID-19, incluidas 422.122
defunciones, desde la JUltima actualizacibn epidemiolégica publicada por
(Organizacion Panamericana de la Salud) la OPS/OMS el 11 de diciembre de 2020
(OPS, 2020c).
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Al 15 de enero de 2021, del total de casos confirmados acumulados a nivel global, las
regiones de la OMS de las Américas y de Europa, representan 77% del total de casos
y 80% del total de defunciones. Con la regidn de las Américas aportando 44% del total
casos (40.548.449 casos) y 48% del total de las defunciones (940.455 defunciones) y
la region de Europa que representa 33% del total de casos (29.748.909) y 33% del
total de defunciones (649.106 defunciones) (OPS, 2020c).

1.2.2 Resumen de la situacién en laregion de las Américas

Los 56 paises y territorios de la region de las Américas han notificado casos y
defunciones de COVID-19. Desde la actualizacion epidemiolégica publicada por la
OPS/OMS el 11 de diciembre de 2020 hasta el 14 de enero de 2021, fueron notificados
11.409.052 casos confirmados de COVID-19, incluidas 179.547 defunciones
adicionales en la regién de las Américas, lo que representa un aumento de 28% de
casos y de 19% de defunciones (OPS 2020b).

Durante el mismo periodo, segun lo indica por la OPS (2020b) se observd un
incremento relativo de casos y defunciones en todas las subregiones, siendo la region
de América del Norte, donde ocurri el mayor incremento, con 8.529.913 casos
adicionales, incluidas 128.087 defunciones adicionales, lo que representa un aumento

relativo de 34% y 24%, respectivamente.

El incremento de casos en todas las Américas, también se refleja en la intensidad de
la transmision, hasta el 14 de enero de 2021, se observaba transmision comunitaria
en 35 de los 56 paises y territorios. Del total de casos confirmados en el afio 2020,
43% ocurrieron entre noviembre y diciembre, siendo diciembre el mes con el més alto
namero de casos notificados. Respecto a las defunciones, 35% ocurrieron entre
octubre y diciembre y 25% entre julio y agosto; siendo agosto el mes con el nimero
mas alto de defunciones (OPS 2021).

1.3 Fisiopatologia

El ciclo de vida del virus con el huésped consta de los siguientes 5 pasos: adhesion,
penetracion, biosintesis, maduracion y liberacion. Una vez que los virus se unen a los

receptores del hospedador mediante endocitosis o fusibn de membranas
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(penetracion), luego el contenido viral se libera dentro de las células huésped, el ARN
viral ingresa al nucleo para su replicacion. El acido ribonucleico mensajero (ARNm)
viral se usa para producir proteinas virales (biosintesis). Luego, se producen

(maduracion) y se liberan nuevas particulas virales (Li et al. 2003).

Los coronavirus constan de cuatro proteinas estructurales; pico (S), membrana (M),
envoltura (E) y nucleocapside (N) (Bosch et al. 2003). Spike estd compuesto por una
glicoproteina trimétrica transmembrana que sobresale de la superficie viral, lo que
determina la diversidad de coronavirus y el tropismo del huésped. Spike comprende
dos subunidades funcionales; la subunidad S1 es responsable de unirse al receptor
de la célula huésped y la subunidad S2 es responsable de la fusion de las membranas

viral y celular (Li et al. 2003).

La enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) se identific6 como un receptor
funcional para el SARS-CoV. El analisis estructural y funcional mostré que el pico de
SARS-CoV-2 también se unié a ACE2. La expresion de ACE2 fue alta en pulmén,
corazon, ileon, rindn y vejiga. En el pulmon, ACE2 se expresé en gran medida en las

células epiteliales del pulmén (Li et al. 2003).
1.4 Interaccidn con el sistema inmunitario

Debido a que la ACE2 se expresa en gran medida en el lado apical de las células
epiteliales pulmonares en el espacio alveolar, Yuki, et al. (2020) indican que es
probable que el virus pueda entrar y destruirlas. La lesion pulmonar temprana se
observd a menudo en la via aérea distal. Las células epiteliales, los macréfagos
alveolares y las células dendriticas (CD) son tres componentes principales de la

inmunidad innata en las vias respiratorias.

Las células dendriticas residen debajo del epitelio. Los macréfagos se encuentran en
el lado apical del epitelio. Las CD y los macréfagos actian como células inmunitarias
innatas para luchar contra los virus hasta que interviene la inmunidad adaptativa (Y uki
et al. 2020).

Estas células presentadoras de antigeno se mueven hacia los ganglios linfaticos de

drenaje para presentar antigenos virales a las células T. Segun lo indicado por Zhou,
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et al. (2020), las células T CD4+ y CD8+ juegan un papel fundamental. Las células T
CD4+ se activan las células B para promover la produccién de anticuerpos especificos
del virus, mientras que las células T CD8+ pueden matar las células infectadas por el

virus.

Los pacientes con enfermedades graves mostraron linfopenia, en particular la
reduccion de las células T de sangre periférica ademas presentando concentraciones
plasméaticas aumentadas de citocinas proinflamatorias, incluyendo interleucina (IL)-6,
IL-10, factor estimulante de colonias de granulocitos (GCSF) proteina quimioatrayente
de monocitos 1 (MCP1), macrofagos inflamatorios proteina (MIP) 1a y factor de
necrosis tumoral (TNF) -a (Zhou et al. 2020).

1.5 Definicion de caso

1.5.1 Caso sospechoso por el SARS-CoV-2
a. Persona que cumple los criterios clinicos y epidemiol6gicos

e Criterios clinicos

1. Aparicion subita de fiebre y tos; aparicion subita de tres 0 mas signos o sintomas
de la lista siguiente: fiebre, tos, debilidad general/fatiga, cefalea, mialgias, dolor de
garganta, resfriado nasal, disnea, anorexia/nauseas/vomitos, diarrea, estado mental

alterado.

e Criterios epidemiol6gicos

1. Haber residido o trabajado en un entorno de alto riesgo de transmision del virus (por
ejemplo, en entornos residenciales cerrados o entornos humanitarios tales como
campamentos o estructuras similares para personas desplazadas) en algin momento

del periodo de 14 dias anterior a la aparicion de los sintomas.

2. Haber residido en una zona en la que haya transmision comunitaria o haber viajado

a ella en algiin momento del periodo de 14 dias anterior a la aparicion de los sintomas.
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3. Haber trabajado en un entorno de atencién de salud (lo que incluye establecimientos
de salud y hogares) en algun momento del periodo de 14 dias anterior a la aparicion

de los sintomas.

b. Paciente con enfermedad respiratoria aguda grave (ERAG: infeccion
respiratoria aguda con antecedentes de fiebre o fiebre medida igual o superior

a 38 °C; y tos; con inicio en los ultimos 10 dias; y que precisa hospitalizacion).

c. Individuo asintomatico que no cumple los criterios epidemioldgicos y ha dado
positivo en una prueba rapida de deteccion de antigenos del SARS-CoV-2
(OPS 2020c).

1.5.2 Caso probable de infeccién por el SARS-CoV-2

a. Paciente que cumple los criterios clinicos mencionados anteriormente y es
contacto de un caso probable o confirmado, o esta vinculado a un

conglomerado de casos de COVID-19.

b. Caso sospechoso (descrito anteriormente) con signos indicativos de COVID-19

en las imagenes diagndsticas del torax.

c. Persona con anosmia (pérdida del olfato) o ageusia (pérdida del gusto) de

aparicion reciente en ausencia de otra causa identificada.

d. Muerte, sin otra causa conocida, en un adulto que haya presentado dificultad
respiratoria antes de fallecer y haya estado en contacto con un caso probable
o confirmado o guarde relacién con un conglomerado de casos de COVID-19
(OPS 2020c).

1.5.3 Caso confirmado de infeccién por el SARS-CoV-2

a. Individuo que ha dado positivo en una prueba de amplificacion de acidos
nucleicos del SARS-CoV-2.
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b. Individuo que ha dado positivo en una prueba rapida de deteccion de antigenos
del SARS-CoV-2 y que cumple con la opcion A o la opcion B de la definicion de

caso probable o de la definicidon de caso sospechoso.

c. Individuo asintomatico que ha dado positivo en una prueba rapida de deteccion
de antigenos del SARS-CoV-2 y que es contacto de un caso probable
o confirmado (OPS 2020c).

1.6 Manifestaciones clinicas

Segun la OMS (2020a) los sintomas de COVID-19 no son especificos y la
presentacion de la enfermedad puede variar desde ausencia de sintomas
(asintomatica) hasta neumonia grave y muerte. Al 20 de febrero de 2020 y segun
55,924 casos confirmados por laboratorio, los signos y sintomas tipicos incluyen:
fiebre (87.9%), tos seca (67.7%), fatiga (38.1%), produccién de esputo (33.4%),
dificultad para respirar (18.6%), dolor de garganta (13.9%), dolor de cabeza (13.9%),
mialgias o altralgias (14.8%), escalofrios (11.4%), nauseas o vomitos (5.0%),
congestion nasal (4.8%), diarrea (3.7%), hemoptisis (0.9%) y congestion conjuntival
(0.8%).

Las personas con COVID-19 generalmente desarrollan signos y sintomas, incluidos
sintomas respiratorios leves y fiebre, en un promedio de 5-6 dias después de la

infeccion (periodo medio de incubacion de 5 dias, rango de 1-14 dias) (OMS 2020a).

La mayoria de las personas infectadas con el virus COVID-19 tienen una enfermedad
leve y se recuperan. Aproximadamente el 80% de los pacientes confirmados por
laboratorio han tenido una enfermedad leve a moderada, que incluye casos de
neumonia y no neumonia, el 13,8% tiene enfermedad grave (disnea, frecuencia
respiratoria =230 / minuto, saturacion de oxigeno en sangre <93%, relacion PaO2 / FiO2
< 300, y / o infiltrados pulmonares> 50% del campo pulmonar en 24-48 horas) y el
6,1% son criticos (insuficiencia respiratoria, choque séptico y / o disfuncion /

insuficiencia multiorganica) (OMS 2020c).

19



Se ha informado de infeccidn asintomatica, pero la mayoria de los casos relativamente

raros que son asintomaticos en la fecha de identificacion/notificacion desarrollaron la

enfermedad. La proporcion de infecciones verdaderamente asintomaticas no esta

clara, pero parece ser relativamente rara y no parece ser un factor importante de
transmision (OMS 2020c).

También se han descrito otros sintomas relacionados con distintos 6rganos y

sistemas:

Neuroldgicos: en un estudio con 214 pacientes ingresados en un hospital de
Wuhan, el 36% tenian sintomas neuroldgicos: mareo (17%), alteracion del nivel
de conciencia (7%), accidente cerebrovascular (2,8%), ataxia (0,5%), epilepsia
(0,5%) y neuralgia (2,3%) (Mao et al. 2020).

Cardioldgicos: la enfermedad puede presentarse con sintomas relacionados
en el fallo cardiaco o el dafio miocéardico agudo, incluso en ausencia de fiebre
y sintomas respiratorios (Zheng et al. 2020).

Oftalmolégicos: en una serie de 534 pacientes confirmados en Wuhan se
detectaron en 20,9% ojo seco, 12,7% Vision borrosa, 11,8% sensacion de
cuerpo extrafio y 4,7% congestion conjuntival (el 0,5% la presentaron como
primer sintoma) (Chen et al. 2020).

Otorrinolaringolégicos: los sintomas mas frecuentes son dolor facial,
obstruccién nasal, disfuncion olfatoria y del gusto. La frecuencia con la que
presentan la hipos mia-anosmia y la hipogeusia-disgeusia estan en torno al 5%
respectivamente, siendo en aproximadamente un 11% de las personas el
primer sintoma (Lechien et al. 2020).

Dermatologicos: se han observado manifestaciones muy variadas, desde
erupciones tipo rash (principalmente en el tronco), erupciones urticarianas,
vesiculosas similares a varicela o purpura. En los dedos de manos y pies
lesiones acro-ciandticas parcheadas, de pequefio tamafio, a veces confluentes
y en ocasiones con ampollas. Estas lesiones son similares a la perniosis
(sabafiones) y aparecen con mas frecuencia en nifios y adolescentes sin otros
sintomas (Academia Espafiola de Dermatologia y Neurologia 2020).
Hematoldgico: se describen mayor incidencia de fendmenos trombo ticos

asociados a los casos de COVID-19 que se manifiestan como infarto cerebral,

20



isquemia cardiaca, muerte subita, embolismos, trombosis venosa profunda.
También se observa una mayor incidencia de sangrados (Centro de

coordinacion de alertas y emergencia sanitarias 2020b).

El tiempo de recuperacién del COVID-19 es muy variable y depende de la edad y las
comorbilidades preexistentes, ademas de la gravedad de la enfermedad. Se espera
gue las personas con una infeccion leve se recuperen con relativa rapidez (en dos
semanas), mientras que muchas personas con una enfermedad grave tienen un

tiempo de recuperacion mas prolongado (de dos a tres meses) (Keneth 2021).

Los sintomas persistentes mas comunes incluyen fatiga, disnea, dolor toracico, tos y
déficits cognitivos. Los datos también sugieren la posibilidad de insuficiencia

respiratoria continua y secuelas cardiacas (Keneth 2021).

1.7 Pruebas diagnosticas

Caliendo y Hanson (2021) establecen que la prueba de amplificacion de acidos
nucleicos (NAAT), la reaccién en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa
(RT-PCR), para detectar ARN del SARS-CoV-2 del tracto respiratorio superior es la
prueba de diagnéstico inicial preferida para COVID-19.

Las pruebas rapidas de RT-PCR parecen funcionar de manera comparable a la NAAT
estandar de laboratorio. Algunos se dirigen a dos 0 mas genes, incluidos los genes
de la nucleocapside (N), la envoltura (E) y la espiga (S), incluido el gen de la ARN
polimerasa dependiente de ARN (RdRp). En algunos entornos, la prueba de antigeno
puede ser la prueba inicial utilizada, pero la sensibilidad de las pruebas de antigeno
es menor que la de las NAAT, y las pruebas de antigeno negativas generalmente

deben confirmarse con NAAT (Caliendo y Hanson 2021).

Las muestras de las vias respiratorias superiores son las muestras principales para la
NAAT del SARS-CoV-2. En los Estados Unidos, la Centro para el Control y la
prevencion de Enfermedades (CDC) recomienda la recoleccion de los siguientes
lugares (NCIDR 2021):

21



e Muestra de hisopado nasofaringeo

e Muestra de hisopado de ambas fosas nasales anterior
e Hisopado nasal de cornete medio

e Lavado/aspirado nasal o nasofaringeo

e Hisopado orofaringeo (menor sensibilidad)

e Muestra de saliva (1 a5 ml)

1.7.1 Interpretacion de pruebas

Resultado positivo de NAAT: una prueba de amplificacion de acido nucleico positiva

(NAAT; por ejemplo, RT-PCR) para el SARS-CoV-2 generalmente confirma el
diagnoéstico de COVID-19. He et al. (2020) indican que no se necesitan pruebas de
diagnéstico adicionales. Sin embargo, se pueden justificar pruebas adicionales para

el manejo en pacientes hospitalizados.

Los pacientes con COVID-19 pueden tener ARN del SARS-CoV-2 detectable en
muestras del tracto respiratorio superior durante semanas después de la aparicion de
los sintomas; sin embargo, la detecciébn prolongada de ARN viral no indica

necesariamente una infeccion en curso (He et al. 2020).

Resultado negativo de NAAT: un resultado negativo de NAAT es suficiente para

excluir el diagnéstico de COVID-19. Si la prueba inicial es negativa, pero persiste la
sospecha de COVID-19 (con presencia de sintomas sugestivos sin una causa
alternativa evidente) se sugiere repetir la prueba, generalmente de 24 a 48 horas
después de la prueba inicial. No se recomienda repetir la prueba dentro de las 24

horas siguientes (He et al. 2020).

Para los pacientes que presentan de tres a cuatro semanas en el curso de la
enfermedad y tienen NAAT negativa, comprobar una prueba serolégica puede ser
informativo. Si la serologia se realiza en este entorno, He, et al. (2020) sugieren una
prueba de IgG; es probable que también sea util una prueba de anticuerpos totales,

pero los datos son limitados para esta situacion.
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Una IgG reactiva sugeriria COVID-19, mientras que una prueba negativa podria
sugerir una disminucién de la probabilidad. Sin embargo, la confiabilidad del resultado
de la prueba serolégica depende del andlisis especifico y la duracion de la enfermedad
(Caliendo y Hanson 2021).

1.7.2 Prueba de antigeno

Las pruebas que detectan el antigeno del SARS-CoV-2 se pueden realizar
rapidamente y en el lugar de atencién y, por lo tanto, pueden ser méas accesibles con
un tiempo de obtencion de resultados mas rapido que algunas NAAT. La prueba de
antigeno puede ser Util para las personas que se encuentran en las primeras etapas
de la infeccidn, cuando la replicacién del virus es maxima, en tales casos, la prueba
debe realizarse dentro de los primeros cinco a siete dias de la aparicion de los
sintomas (WHO 2020).

1.7.3 Serologia para identificar una infeccion previa/tardia

Las pruebas seroldgicas que detectan anticuerpos contra el SARS-CoV-2 en la sangre
se puede realizar de tres a cuatro semanas después de la aparicion de los sintomas
ya que optimiza la precision de la prueba, ya que la sensibilidad de la prueba mas alla

de las cinco semanas es incierta (Caliendo y Hanson 2021).

Si se realiza una prueba serologica para identificar una infeccion previa en una
persona que ha recibido una vacuna de proteina de pico COVID-19, se debe utilizar
una prueba que detecte anticuerpos contra antigenos distintos de la proteina de pico
(Caliendo y Hanson 2021).

1.7.4 Anormalidad de las pruebas de laboratorio

Segun Caliendo y Hanson (2021), las caracteristicas particulares de laboratorio

incluyen:

e Linfopenia
e Trombocitopenia
e Enzimas hepaticas elevadas

e Lactato deshidrogenasa elevada (LDH)
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e Marcadores inflamatorios elevados ( proteina c reactiva (PCR), ferritina)

¢ Citocinas inflamatorias (interleucina 6 (IL-6) y factor de necrosis tumoral (TNF))
e Dimero D elevado (> 1 mcg/mL)

e Tiempo de protrombina elevado (TP)

e Troponina elevada

¢ Creatinfosfoquinasa elevada (CPK)

e Lesion renal aguda

En la Tabla 1, se presenta los rangos de las pruebas de laboratorio.

Tabla 1. Rangos de las pruebas de laboratorio

Prueba Rango normal
Dimero D <500 ng/mL
PCR <8.0 mg/L
LDH 110 a 210 unidades/L
Troponina Femenina 0 a 9 ng/L; masculino Oa 14 ng/L
Ferritina Femenina: 10 a 200 mcg/L; masculino 30 a
300 mcg/L
CPK 40 a 150 unidades /L
Recuento de linfocitos Mayor de 21 afios: 1800 a 7700/microl

Fuente: Elaborado con base en Caliendo y Hanson (2021)

1.8 Radiografia de térax

Las radiografias de torax pueden ser normales en una enfermedad temprana o leve.
En un estudio retrospectivo de 64 pacientes en Hong Kong con COVID-19
documentado, el 20% no presentd anomalias en la radiografia de torax en ningun
momento durante la enfermedad (Wong et al. 2020). Los hallazgos radiograficos
anormales comunes fueron consolidacion y opacidades en vidrio deslustrado, con
distribuciones bilaterales, periféricas y de la zona pulmonar inferior; la afectacion
pulmonar aumenté durante el curso de la enfermedad, con un pico de gravedad a los

10 a 12 dias después del inicio de los sintomas.
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También se ha descrito neumotérax espontaneo, aunque es relativamente
infrecuente. En una revisién retrospectiva de mas de 70.000 pacientes con COVID-
19 evaluados en los servicios de urgencias de toda Espafia, se identificO neumotoérax

espontaneo en 40 pacientes (0,56%) (Wong et al. 2020).
1.9 Tomografia de torax

El paciente candidato a tomografia es el que presenta criterios clinicos de gravedad,
empeoramiento rapidamente progresivo, en quien se requiere detectar

complicaciones y plantear diagnésticos alternativos (Richardson et al. 2020).

Segun Richardson, et al. (2020) los hallazgos imagenolégicos descritos hasta ahora
como tipicos son: el patron en vidrio esmerilado, el cual suele ser el primer hallazgo
tanto en radiografia simple como en TC, con incidencias de 85,49 %; la distribucién
mayoritariamente periférica y subpleural (incidencia 76,95 %) con predominio hacia
los I6bulos inferiores en segmentos posteriores y con menor frecuencia dentro de
l6bulo medio derecho. Inicialmente puede ser unilateral, y luego se observa un

compromiso bilateral (incidencia 81,80 %).

Richardson et al. (2020) indican que puede haber, menos comuldnmente,
engrosamiento de los septos interlobulillares (48,46 %), bronquiectasias y
engrosamiento pleural (52,46 %), en etapas posteriores de la enfermedad conforme
progresa y aumenta la gravedad se pueden ver pacientes con patrén en empedrado

o0 “crazy paving” como se denomina en inglés.

Las consolidaciones indican gravedad, por lo tanto, si la TC inicial tiene estos
hallazgos se trata de un paciente grave. Su distribucién es la descrita para el vidrio
esmerilado y, de hecho, se solapa con este en un nimero menor de casos, con mayor

frecuencia en los ancianos (Richardson et al. 2020).

La Sociedad Fleischner plantea tres escenarios segun la clinica y la disponibilidad de
recursos. Se destaca la recomendacion de realizar imagenes radiolégicas en los
pacientes con manifestaciones clinicas moderadas-graves, independientemente del
resultado de la prueba de la COVID-19, ya que establecen el estado pulmonar basal
y ayudan a identificar anormalidades cardiopulmonares subyacentes o incluso

causadas por la misma infeccién, y que pueden facilitar la estratificacion del riesgo,
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ademas de que deben hacerse en el paciente que cursa con empeoramiento clinico
(Richardson et al. 2020). En la Figura 1, se presenta el tamizaje tomografico para

diagndstico de Covid-19

Figura 1. Tamizaje tomogréafico para el diagnéstico de COVID-19

El tamizaje tomografico para el diagndstico o exclusiéon de COVID-19 actualmente no se recomienda por la mayoria de las organizaciones o el
Centro de Control y Prevencién de Enfermedades de Estados Unidos.
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Notas: 1. La inclusién en un informe de los items anotados entre paréntesis en la columna de “Lenguaje sugerido para el informe”, puede depender de
la sospecha clinica, la prevalencia local, el estado del paciente y los procedimientos locales con respecto al informe. 2. La TC no es un sustituto de la

RT-PCR, considere realizar pruebas de acuerdo con las recomendaciones y procedimientos locales y la disponibilidad de RT-PCR.

Fuente: Adaptado de Simpson et al. 2020.
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Capitulo 2

Pruebas de funcién pulmonar

Las pruebas de funcién pulmonar (PFP) son un conjunto de técnicas con el objetivo
de estudiar el funcionamiento del aparato respiratorio, muy util en el diagnéstico y el
seguimiento de los pacientes que padecen una enfermedad respiratoria o, incluso, no
toracica y no broncopulmonar. Aportan informacién sobre los dos aspectos mas
importantes de la fisiopatologia respiratoria: la mecénica pulmonar y el intercambio
gaseoso. El estudio de la mecanica pulmonar permite valorar las resistencias y las
propiedades fisicas y elasticas del pulmén y de la pared tor4cica. Para conocerla se
dispone de pruebas como la espirometria y la pletismografia. La evaluacion del
intercambio gaseoso puede realizarse, ademas de por la gasometria arterial, mediante
el andlisis de la capacidad de difusion alvéolo-capilar para el mondxido de carbono
(Abad Fernandez et al. 2006).

2.1 Espirometria

La espirometria es una prueba de la funcién pulmonar que mide los volimenes y flujos
respiratorios del paciente, esto es, la capacidad para acumular aire en los pulmones
y la capacidad para moverlo (De Avila Caezon et al. 2013). Es decir, la cantidad de

aire que un individuo puede inhalar y exhalar, en funcion del tiempo.

Las principales mediciones que obtenemos con una espirometria son la capacidad
vital forzada (FVC) y el volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1).
Benitez-Pérez et al. (2016) establece que la FVC es el maximo volumen de aire que
puede ser exhalado desde una inspiracion maxima; y el FEV1, es cuanto volumen de
aire de la FVC puedo exhalar en el primer segundo. A partir de dichos parametros
obtenemos la relaciéon FEV1/FVC, que nos indica cuanto de mi FVC es espirada en

ese primer segundo (expresada como fraccion o porcentaje).

Por medio de la espirometria obtenemos patrones fisiolégicos de la mecéanica
respiratoria de un individuo, permitiendo evaluar un patréon normal, un patron

obstructivo, o un patron sugerente de restriccion (Benitez-Pérez et al. 2016).



La espirometria resulta imprescindible para el diagnostico y el seguimiento de la
mayoria de las enfermedades respiratorias. Ademas, permite valorar el impacto sobre
la funcién pulmonar de enfermedades de otros 6rganos o sistemas (cardiacas,
renales, hepaticas, neuromusculares, etc.). Por todo ello, deberia formar parte de
cualquier examen rutinario de salud, especialmente en los sujetos con riesgo de
desarrollar enfermedades pulmonares. Se recomienda la realizacion sistematica de
espirometria a personas mayores de 35 afios con historia de tabaquismo (>10
paquetes-afio) y con algun sintoma respiratorio (calidad de la evidencia: moderada;

fuerza de la recomendacion: fuerte a favor) (Grupo de trabajo de GesePOC 2012).

2.1.1 Indicaciones de la espirometria

a. Diagnosticas

1. Evaluacion de sintomas o signos respiratorios
2. Medicion del efecto de la enfermedad sobre la funcion pulmonar
3. Cribado de sujetos en riesgo de enfermedad pulmonar, principalmente:
e Fumadores mas de 35 afios y al menos 10 paquetes- afio
e Persistencia de sintomas respiratorios, incluyendo disnea, tos,
expectoracion, sibilancias o dolor toracico.
e Exposicion laborar u ocupacional a sustancias toxicas que causan
afectacion respiratoria.
4. Evaluacion del riesgo de procedimientos quirdrgicos, especialmente toracicos
0 abdominales altos
5. Estimacién de gravedad y pronostico en enfermedades respiratorias o de otros
organos que afecten a la funcién respiratoria
6. Valoracién del estado de salud antes del inicio de programas de actividad fisica
intensa

7. Examen fisico rutinario (Benitez-Pérez et al. 2016).

b. Monitorizacién
e Evaluacion del efecto de intervenciones terapéuticas

e Monitorizar el curso de enfermedades que afecten a la funcién pulmonar
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e Monitorizar a personas expuestas a sustancias potencialmente toxicas para los

pulmones incluyendo farmacos (Benitez-Pérez et al. 2016).
2.1.2 Contraindicaciones de le espirometria
Benitez-Pérez et al. (2016) describen las siguientes contradicciones a la espirometria:
a. Absolutas

¢ Inestabilidad hemodinamica
® Embolismo pulmonar (hasta estar adecuadamente anticoagulado)

®* Neumotorax reciente (2 semanas tras la reexpansion)

e Hemoptisis aguda

® Infecciones respiratorias activas (tuberculosis, norovirus, influenza)
e Infarto de miocardio reciente (7 dias)

e Angina inestable

e Aneurisma de la aorta que ha crecido o de gran tamafio (> 6 cm)

e Hipertension intracraneal

e Desprendimiento agudo de retina

b. Relativas

¢ Nifios menores de 5-6 afios

e Pacientes confusos

e Cirugia abdominal o toracica reciente

e Cirugia cerebral, ocular u otorrinolaringoldgica reciente
e Diarrea, vémitos agudos, estados nauseosos

e Crisis hipertensivas

e Problemas bucodentales
2.1.3 Indicaciones para el paciente previo a realizar la espirometria

Benitez-Pérez et al. (2016), indican las siguientes recomendaciones al paciente que

esta previo a realizarse la prueba de espirometria:
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Evitar fumar 2 horas antes de la prueba

No utilizar ropa muy apretada o que pueda causar restriccion del térax y
abdomen

Alimentacién ligera previa a la prueba, no se requiere ayuno

Evitar ejercicio intenso previo a la prueba

Suspender el uso de broncodilatadores previo a la prueba, se recomienda
minimo de 4 horas sin medicamento para broncodilatadores de corta duracion,
y 12 a 24 horas para broncodilatadores de larga duracion (previa autorizacion

médica).

2.1.4 Realizaciéon de la prueba de espirometria

Maniobra espirométrica con circuito cerrado (Benitez-Pérez et al. 2016):

Con el paciente en posicion correcta, se le solicita introducir la boquilla en su
boca (sujetando con los dientes, sin morder), realizando el sello adecuado con
sus labios, sin obstruir la boquilla con la lengua, y se coloca la pinza nasal.

Se solicita realizar la maniobra: Respiraciones a volumen corriente, realizar
espiracion hasta volumen residual y posteriormente una inhalacion maxima,
exhalacion explosiva y sostenida. Se estimulara al paciente para cumplir
criterios de terminacion “siga soplando”, inhalacion profunda, se realizaran
como minimo tres intentos y un maximo de 15 maniobras de acuerdo con la
tolerancia del paciente, con la finalidad de obtener tres pruebas aceptables y

repetibles.

Maniobra espirométrica con circuito abierto (Benitez-Pérez et al. 2016):

Con la posicion correcta del paciente (sentado con la cabeza ligeramente
elevada) se procede a explicar y demostrar la forma de colocarse la boquilla en
la boca, sujetando con los dientes (sin morder) y realizando un sello adecuado
con los labios, asegurandose de no obstruir la boquilla con la lengua. Se coloca
la pinza nasal.

Se explica y demuestra la maniobra espirométrica al paciente y se solicita la
realice

Realizar una inspiracién rapida y maxima, alcanzando capacidad pulmonar total
15



e Colocar rapida y adecuadamente la boquilla en la boca

e Exhalacién explosiva y sostenida. Se estimular4 al paciente para cumplir
criterios de terminacién “siga soplando” o retirar la boquilla

e Se realizardn como minimo tres intentos y un maximo de 15 maniobras de
acuerdo con la tolerancia del paciente, con la finalidad de obtener tres pruebas

aceptables y repetibles.

En el Centro de Estudios Pulmonares la maniobra de preferencia a realizar en el

estudio de espirometria sera la maniobra espirométrica con circuito cerrado.

2.1.5 Evaluacién de la calidad de la prueba

Se evaluaran los criterios de aceptabilidad para cada maniobra realizada (Benitez-
Pérez et al. 2016):

¢ Inicio adecuado

o Curva de flujo-volumen con inicio abrupto, vertical, flujo pico, forma
triangular

o Volumen extrapolado <150mL o <5% de FVC

o Terminacion adecuada

o Tiempo espiratorio = 3 segundos en menores de 10 afios, y = 6 segundos
en mayores de 10 afios

o Meseta de 1 segundo: sin cambios > 25mL por 1 segundo visible en la
curva de volumen-tiempo.

o Que el paciente no pueda seguir exhalando

o Libre de artefactos

o Terminaciobn temprana, esfuerzos variables, tos, cierre glotico,

exhalaciones repetidas, obstruccion de boquilla, errores de linea de base

Estos criterios se resumen en la Figura 2.
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Fuente: Tomado de Benitez-Pérez et al. (2016).

2.1.6 Administracién del broncodilatador

El salbutamol es un agonista B2-adrenérgico de accion rapida que se administra para
evaluar la respuesta del paciente. La dosis recomendada es de 400ug (4 aplicaciones
de 100ug) separados por intervalos de 30 segundos para pacientes mayores de 10

afios. En caso de administrarse bromuro de ipratropio dosis total 160ug en adultos y

80ug en nifios (Benitez-Pérez et al. 2016).

La técnica para la administracion del broncodilatador, segun Benitez-Pérez, et al.
(2016) es utilizando una cadmara espaciadora adecuada para la edad del paciente, se

solicita al paciente haga una espiracion lenta y se coloque la boquilla en la boca o la

mascarilla en la casa, evitando fugas.

Se presiona el inhalador de dosis medida y se indica al paciente realizar una inhalacion
profunda hasta capacidad pulmonar total y sostener la respiracion por 6 segundos, y
luego exhalar. Al administrar el medicamento el paciente debe permanecer sentado
y en reposo durante 15 minutos si se utiliza salbutamol y 30 minutos si se utiliza
bromuro de ipratropio. Posterior a este tiempo se procedera a realizar la espirometria,

cumpliendo los criterios de aceptabilidad y repetibilidad. Se considera una respuesta
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significativa al broncodilatador: - aumento de 200mL y 12% en FEV1 y/o FVC (Benitez-
Pérez et al. 2016).

2.2 Difusiéon pulmonar de monéxido de carbono

La difusion pulmonar de mondxido de carbono (DLCO) es una prueba de funcion
pulmonar que nos permite evaluar el intercambio gaseoso. Con esta prueba
evaluamos el proceso de entrega de oxigeno desde el alveolo, hasta su unién con la
hemoglobina en los eritrocitos. La prueba evalta los principales componentes de la
membrana alvéolocapilar, encargados del intercambio gaseoso. Segun Vargas-
Dominguez et al. (2011) podemos encontrar componentes estructurales (grosor de la
membrana, volumen sanguineo capilar) y componentes funcionales (caracteristicas

de difusién de la membrana, propiedades de unién a la hemoglobina).

La prueba mide la cantidad de mondxido de carbono (CO) transferido desde el alvéolo
a la sangre. El CO atraviesa la barrera alveolocapilar de forma similar al oxigeno, pero
a diferencia de este, tiene una alta afinidad por la hemoglobina y su presion parcial en
la sangre se considera constante. Por lo tanto, es un gas Util para evaluar el
intercambio gaseoso. Existen distintas técnicas para realizar la prueba, sin embargo,
la de una sola respiracion (DLCOSB) es facil de realizar y se encuentra mas

estandarizada, obteniendo asi resultados confiables (Vargas-Dominguez et al. 2011).
2.2.1 Descripcion del procedimiento

La difusion de monoxido de carbono (DLCO) es la principal prueba de funcion
pulmonar para evaluar el intercambio de oxigeno, evaluando la transferencia de este
desde el espacio alveolar hasta su union con la hemoglobina en los eritrocitos de los
capilares pulmonares. Segun Vasquez-Garcia, et al (2016), la transferencia de
oxigeno esta determinada principalmente por tres factores: el area de la membrana
alveolocapilar, el grosor de la membrana, y el gradiente de presion de oxigeno entre

el gas alveolar y la sangre venosa.

Existen distintos métodos para la medicion de la DLCO, siendo la técnica de
respiracion Unica la mas utilizada, ya que tiene mayor estandarizacion, facilidad y

disponibilidad. Durante la medicidon se agrega un gas inerte (helio, metano, nedn) para

18



calcular la ventilacién alveolar (VA) y medir los volimenes pulmonares por medio de

la dilucion del gas (Vazquez-Garcia et al. 2016).

La prueba de DLCO esta indicada como valoracion diagnostica y como parte del
seguimiento de distintas patologias pulmonares crénicas. Vasquez-Garcia, et al.
(2016) indican que es de utilidad cuando sea necesario evaluar el intercambio
gaseoso en reposo en cualquier paciente. Se pueden obtener valores de DLCO
disminuidos en enfermedades pulmonares de acuerdo con el nivel de afectacion de la
membrana alveolocapilar; teniendo una gran utilidad en la enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC), neuropatias intersticiales y enfermedades que afectan la

circulaciéon pulmonar.

Algunas indicaciones precisas para realizar la prueba son (Vazquez-Garcia et al.
2016):

e Evaluacién y seguimiento de patologias que afecten el parénquima e intersticio
(enfermedad pulmonar intersticial difusa (EPID) y enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC))

e Evaluacion y seguimiento del enfisema

e Diagnostico diferencial entre bronquitis crénica, enfisema y asma

e Evaluacion de la afectacion pulmonar en enfermedades sistémicas

e Evaluaciéon de enfermedades vasculares pulmonares (hipertension pulmonar,
tromboembolia pulmonar, vasculitis)

e Evaluacién preoperatoria (reseccién pulmonar)

e Evaluacion de hemorragia pulmonar, enfermedades infecciosas
(Pneumocystis)

e Evaluaciéon de impedimento o incapacidad

e Evaluacibn de secuelas pulmonares secundario a uso de algunos

medicamentos 0 agentes quimioterapéuticos.

2.2.2 Contraindicaciones para la realizacion

Vazquez-Garcia et al. (2016), define las siguientes contradicciones para la realizacion

de la prueba:
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e Absolutas

o Hipoxemia grave (SpO2 < 75)

o Niveles de carboxihemoglobina elevados (COHb >10 a 15%)

e Relativas

o Confusion o pobre coordinacion muscular

o Enfermedad cardiovascular aguda o descompensada (infartos, insuficiencia
cardiaca)

o Neumotorax en los Ultimos tres meses

o Riesgo de sangrado (aneurismas 0 hemoptisis)

o Cirugia en el tltimo mes (térax, abdomen, ojos, 0ido)

o Infecciones respiratorias agudas en las ultimas dos semanas

o Tuberculosis pulmonar activa

o Embarazo avanzado o complicado

o Pacientes con traqueotomia o sondas pleurales

o Pacientes que no puedan suspender el uso de oxigeno suplementario por al
menos 30 minutos

o Pacientes con capacidad vital (VC) o capacidad vital forzada (FVC) menor a los

volumenes minimos requeridos por el equipo

2.3 Pletismografia

La pletismografia (PC) es una prueba de funcion pulmonar que nos permite evaluar la
mecanica respiratoria. Guerrero-Zufiga et al. (2016), la consideran como el estandar
de oro para la medicion absoluta de los volimenes pulmonares ya que nos permite
evaluar todo el volumen de aire que se encuentra en el térax, esté o no en contacto
con la via aérea. Por lo tanto, la sospecha de enfermedad pulmonar restrictiva es la

principal indicacion para realizar una pletismografia.

La principal medicion obtenida con la pletismografia es la capacidad funcional residual
(FRCpleth) que corresponde al volumen de gas intratoracico (ITGV). Segun lo
establecido por Guerrero-Zuiiigar, et al. (2016), la FRCpleth se obtiene midiendo el

volumen al final de una espiracién realizada a volumen corriente, posteriormente se
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realiza una medicién de la capacidad vital (VC), capacidad inspiratoria (IC) y volumen

de reserva espiratorio (ERV).

A partir de estas mediciones podemos obtener los valores de la capacidad pulmonar

total (TLC) y volumen residual (RV) (Guerrero-Zufiga et al. 2016).

2.3.1 Descripcién del procedimiento

La pletismografia basa sus mediciones en la Ley de Boyle-Matrriotte la cual nos indica
gue, a una temperatura constante, el volumen de un gas es inversamente proporcional
ala presion ala que esta sujeto. Basandose en esta Ley, Guerrero-Zufiga et al. (2016)
indica que existen distintos métodos para la medicion de los volumenes pulmonares,

siendo la pletismografia corporal de volumen constante la mas utilizada.

Guerrero-Zufiiga, et al. (2016). Al introducir a un sujeto dentro de una cabina
hermética, la cual tiene un volumen constante y conocido, se realiza la medicion de
los cambios de presiéon mediante dos transductores de presion, y usando la Ley de
Boyle donde P1V1=P2V2, obtenemos el valor de ITGV (FRCpleth). La FRCpleth es
la suma del ERV y del RV, representando el volumen de aire que queda en los

pulmones luego de una respiracion a volumen corriente.

Dentro de la cabina, se solicita al paciente realizar respiraciones a volumen corriente,
posteriormente ocurre una oclusién (ausencia de flujo) y el paciente realiza un jadeo
(3-5 respiraciones por minuto); es en este momento donde ocurre la medicion de la
FRCpleth. Al abrir la vélvula el paciente realiza una inspiracion maxima vy

posteriormente una exhalacion completa, maniobras con las cuales obtenemos la IC

y VC, para obtener de forma indirecta la TLC y RV (Guerrero-Zifiga et al. 2016).

Existen situaciones en las cuales es indispensable la medicion de los volimenes
pulmonares, tanto estaticos como dindmicos. Por lo tanto, algunas de las indicaciones

para realizar una pletismografia son (Guerrero-Zuiiga et al. 2016):

Confirmacion y cuantificacion de restriccion pulmonar
Confirmacion y cuantificacién de hiperinflacion pulmonar

Confirmacion y cuantificacién de atrapamiento aéreo

Qo T p

Establecer diagnostico de alteracion mixta (obstructiva y restrictiva)
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= «Q

Valoracién de riesgo quirargico
Evaluacion de incapacidad laboral
Monitorizacion y vigilancia de patologias respiratorias

Estudios de investigacién

Las contraindicaciones para realizar una pletismografia son las mismas que las de

una espirometria (Guerrero-Zufiga et al. 2016):

e Aumento de la demanda miocéardica o cambios en presion arterial o Infarto agudo

de miocardio (1 semana)

(@)

O

O

(@)

(@)

O

(@)

(@)

O

(@)

O

O

(@)

(@)

O

Hipotension sistémica o hipertension severa
Arritmia atrial/ventricular severa

Fallo cardiaco no compensado

Hipertension pulmonar no controlada

Cor pulmonar agudo

Embolia pulmonar inestable

Historia de sincope relacionado a espiracion forzada o tos

Aumento de presion intracraneana/intraocular

Aneurisma cerebral
Cirugia cerebral (4 semanas)
Contusion reciente con sintomas persistentes

Cirugia ocular (1 semana)

Aumento de presiones en senos y oido medio

Cirugia de senos paranasales o de oido medio (1 semana)

Aumento de presion intratoracica e intraabdominal

Neumotorax
Cirugia toracica (4 semanas)
Cirugia abdominal (4 semanas)

Embarazo avanzado

Problemas de control de infecciones

Sospecha de enfermedades respiratorias transmisibles activas o
infecciones sistémicas, incluyendo tuberculosis
Condiciones fisicas que predisponen a la transmision de infecciones:

hemoptisis, secreciones significativas, lesiones o sangrado orales
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Nota: si el paciente refiere dolor durante la maniobra, esta debe suspenderse.

Se deben considerar como contraindicaciones algunas situaciones que impiden que
el paciente pueda ingresar a la cabina, por ejemplo, claustrofobia, paralisis corporal,
uso de soluciones parenterales o aditamentos médicos, uso continuo de oxigeno,
sondas pleurales. La prueba es muy segura de realizarse, sin embargo, pueden ocurrir

algunas complicaciones como sincope, accesos de tos, broncoespasmo, dolor

toracico, aumento de la presion intracraneal y crisis de ansiedad (Guerrero-Zufiga et
al. 2016).
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VI. DISENO METODOLOGICO

. Tipo de estudio
Descriptivo retrospectivo
. Area de estudio

Departamento de archivo de los hospitales privados Centro Médico y Hospital

El Pilar de la ciudad capital de Guatemala.

. Universo o muestra

El universo esta compuesto por 61 expedientes de pacientes ingresados con
diagnoéstico de SARS-CoV-2 durante el periodo de junio de 2020 a marzo de
2021.

. Sujeto u objeto de estudio

Expedientes de los pacientes que consultaron a la emergencia del Hospital
Centro Médico y el Hospital El Pilar de Guatemala que requerian ingreso con
prueba positiva de SARS-CoV-2.

. Criterios de inclusion

o Expedientes de los pacientes que presentaron historia que consultaron a la
emergencia por dificultad respiratoria al Hospital Centro Médico y el
Sanatorio El Pilar.

e Expedientes de pacientes que se les realizaron TAC de torax.

o Expedientes de pacientes que se realizaron pruebas pulmonares.

¢ Expedientes de pacientes que contaron con pruebas de laboratorio.

e Expedientes de pacientes mayores de 18 afos.



f. Criterios de exclusién

e Expedientes de pacientes que no ameritaban ingreso hospitalario.

o Expedientes de pacientes que no hayan culminado realizarse la prueba de

funcién pulmonar.

g. Variables estudiadas

e Caracterizacion clinica

e Caracterizacion tomogréfica

e Caracterizacion de la funcién respiratoria

e Caracterizacion de las pruebas de laboratorio

h. Operacionalizacion de variables

Tabla 2. Conceptualizacion y operacionalizacion de variables

diagnosticar que
tipo de dafo hay

a nivel pulmonar

engrosamiento
pleural,
consolidacion,

atelectasias,

Variable Definicion Indicador Tip.o de Escqlage
variable medicion
Caracteristicas | Las Fiebre, tos, Cualitativa Nominal
clinicas del caracteristicas fatiga, dolor
SARS-CoV-2 | clinicas o toracico, cefalea,
cuadros clinicos Odinofagia,
son la relacion anosmia, disnea,
entre los signos y mialgias,
sintomas que se | najestar general,
presentan en una | ,smitos. diarrea,
determinada finorrea,
enfermedad. congestion nasal,
hipogeusia.
Estudios de | Uso de Patrén en vidrio Categorica Nominal
tomografia tomografia para | esmerilado, policotomica
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adenopatias,
neumonia
organizativa,
bronquiectasias,
patrén
empedrado,
patron alveolar
difuso, vidrio
esmerilado con

consolidacion.

Pruebas de
funcion

pulmonar

Son pruebas
respiratorias para
averiguar Si
inhala y exhala el
aire de los
pulmones

correctamente 'y
si el oxigeno
ingresa al cuerpo

correctamente.

Espirometria
(FVC%bp,
FEV1%p,
FEV1/FVC%),
pletismografia
(TLC%p, RV%p,
RV/TLC%p),
Difusion de
monoxido de

carbono

Cualitativa

Nominal

Pruebas de

laboratorio

Es un
procedimiento en
el qgue un médico

o profesional de

salud toma
muestras de
sangre del
cuerpo para
obtener

informacién de la
salud y evolucion

del paciente

Hematologia,
pruebas renales,
interleucina 0,
ferritina, dimero
d, proteina c
reactiva, pruebas
hepaticas,
velocidad de
sedimentacion,
procalcitonina,
tiempos de
coagulacion,

fibrin6geno,

Cualitativa

Nominal

Fuente: Elaboracion propia, 2021
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i. Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos

La técnica que se utilizo es la revision sistematica exhaustiva de expedientes clinicos

y se trasladara al instrumento de recoleccion de datos.

El instrumento que se utilizé es una boleta de recoleccién de datos que se incluyé un
namero correlativo en la esquina superior derecha, identificada con el nombre de la
universidad, facultad, titulo de la investigacién, nimero de registro y hospital al que
pertenecid el expediente clinico, se disefidé en dos paginas y cuenta con cuatro

secciones:

Seccion . datos generales del paciente, edad, sexo, lugar de procedencia, estancia

hospitalaria.

Seccidn Il: caracteristicas clinicas divididas en tres secciones sintomatologia: fiebre,
tos, fatiga, dolor toracico, cefalea, odinofagia, anosmia, dificultad para respirar,

mialgias, malestar general, diarrea, vomitos, rinorrea, congestion nasal, hipogeusia;

Seccion llI: hallazgos tomograficos: neumonia unilateral, neumonia bilateral, vidrio
deslustrado, consolidaciones, engrosamientos de septos interlobulillares,

bronquiectasias, engrosamiento pleural, patron empedrado, imagen normal;

Seccidn lll: pruebas de funcién pulmonar divididas en tres secciones espirmetria:
FVC%p, FEV1%p, FEV1/FVC%,; pletismografia: TLC%p, RV%p, RV/TLC%p; difusién

de monoxido de carbono; DLCO%p.

Seccion IV: pruebas de laboratorio: leucocitosis, leucopenia, neutréfilos aumentados,
neutropenia, linfocitosis, linfopenia, bilirrubinas total aumentado, transaminasas
elevadas, creatinina elevado, lactato deshidrogenasa elevado, proteina c¢ reactiva
aumentado, dimero d, aumentado, procalcitonina elevado, interleucina elevado,
tiempos de coagulacion, ferritina, plaquetas, fosfatasa alcalina, gama glutamil

transferasa.
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El instrumento permitié registrar la informacién facilmente y con precision para evitar

Su sesgo (anexo 1).

j. Procedimiento paralarecoleccion de informacion

Al momento de que se aprobd el tema, se solicitdé al departamento de registro y
estadistica todos los expedientes clinicos de ambos hospitales y del centro de
estudios pulmonares que coincidieran con el diagnéstico de SARS-CoV-2 y en el
periodo de tiempo estudiado. Luego, se procedio a realizar la revision detallada de

los expedientes que previamente se habian solicitado.

Se procedio6 al llenado de las boletas de recoleccion de datos, usando una por cada
expediente revisado; dichos expedientes fueron evaluados en los horarios permitidos

por la unidad hospitalaria, de lunes a viernes de las 8:00 am a las 15:00 horas.

k. Plan de andlisis

Para la realizacion del procesamiento de la informacion que se obtuvo de los
expedientes, se procedid de acuerdo a lo siguiente: Los datos obtenidos se ingresaron
en el programa informatico Microsoft Excel 2019, con los cuales se realizo, una base
de datos, los cuales posteriormente se tabularon para permitir la realizacion de las

gréficas para su respectiva representacion.

Las graficas obtenidas en el programa en Microsoft Excel 2019, posterior a su
realizacion se trasladaron al programa Microsoft Word 2019, adicionandolas con el
resto de la investigacion y estos resultados se ordenardn en el siguiente orden:
primero caracteristicas clinicas, resultados de laboratorio, caracteristicas de los
reportes topograficos, caracteristicas de las pruebas de funcion pulmonar y entre cada

una de ellas se ordenan en relacion a su impacto.
|. Procedimiento para garantizar los aspectos éticos de lainvestigacion

La informacién que se obtuvo de los expedientes revisados se manejé de manera
confidencial al evitar mencionar los nombres de los pacientes incluidos en la

investigacién. De dichos expedientes se recolectaron los datos, identificando a los
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pacientes Unicamente con el nUmero de expediente. El cronograma y los recursos, se

presentan en el apéndice.
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VIl. PRESENTACION DE RESULTADOS

A continuacion, en las graficas del 1 al 9 y en la tabla 3 se presentan los resultados

obtenidos a partir de este estudio:

GRAFICA 1. Distribucion de pacientes con diagnéstico de SARS-CoV-2 segln
el grupo etario, ingresados al servicio de area respiratoria del
Hospital Centro Médico y El Pilar de Guatemala durante los meses
de junio de 2020 a marzo de 2021

35% 33% N=61
30%
25%

25%
50% 18% 18%
15%
10%

oo, 3% 3%

0%

26 a 35 36 a 45 46 a 55 56 a 65 66 a 75 76 a mas

Fuente: Boleta de recoleccién de datos 2021

De los 61 expedientes revisados en el estudio, la distribucion del rango por edades
fue de la siguiente manera: de 46 a 55 afios el 33% (20 pacientes), seguido de 56 a
65 afios el 25% (15 pacientes), 36 a 45 junto con los de 66-75 afios 18% (11

pacientes), y, por ultimo, de 26 a 35 y mayores de 76 afios 3% (2 pacientes).



GRAFICA 2. Distribucion de pacientes con diagnostico de SARS-CoV-2 segun
sexo, ingresados al servicio de arearespiratoria del Hospital Centro
Meédico y El Pilar de Guatemala durante los meses de junio de 2020

amarzo de 2021

Femenino
25%

Masculino
75%

N=61

B Masculino ® Femenino

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 2021

De los 61 expedientes encontrados con diagnostico de SARS-CoV-2, 75% (46
pacientes) corresponden al sexo masculino y 25% (15 pacientes) son del sexo

femenino.
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GRAFICA 3. Distribucién de pacientes con diagndstico de SARS-CoV-2 segln
procedencia, ingresados al servicio de &rea respiratoria del
Hospital Centro Médico y El Pilar de Guatemala durante los meses
de junio de 2020 a marzo de 2021

92%
100%
90% N=61
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10% 2% 2% 2% 2%
AR AR

0% ,

GUATEMALA  ESCUINTLA QUICHE ZACAPA  RETALHULEU

Fuente: Boleta de recoleccién de datos 2021

El mayor porcentaje de expedientes de pacientes con diagnéstico de SARS-CoV-2
eran procedentes de la Ciudad Guatemala, con un 92% (57 pacientes), seguido de
Escuintla, Quiché, Zacapa y Retalhuleu con el 8% pacientes (con 1 paciente cada

departamento).
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GRAFICA 4. Distribucién de pacientes con diagndstico de SARS-CoV-2 segln
las manifestaciones clinicas, ingresados al servicio de area
respiratoria del Hospital Centro Médico y El Pilar de Guatemala

durante los meses de junio de 2020 a marzo de 2021

80% 75%

70%  67% 6604 N=61

60% 54%
50%
30%
20%
10% 7% 8% 7%
i-Uia
g N4

Porcentaje de casos
B
o
x

0%

Fuente: Boleta de recoleccién de datos 2021

De los 61 expedientes encontrados, la manifestacion clinica mas frecuente fue disnea,
con 75% (46 pacientes), seguido de fiebre, con 67% (41 pacientes), tos 66% (40
pacientes), malestar general 54% (33 pacientes), fatiga 51% (31 pacientes),
odinofagia 18% (11 pacientes), cefalea 13% (8 pacientes), junto con mialgias y
rinorrea, ambos con 11% (14 pacientes), anosmia y congestion nasal con 8% (10

pacientes) y diarrea e hipogeusia con 7% (4 pacientes).
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GRAFICA 5. Distribucion de pacientes con diagnostico de SARS-CoV-2 segun
los hallazgos tomogréaficos ingresados al servicio de area
respiratoria del Hospital Centro Médico y El Pilar de Guatemala

durante los meses de junio de 2020 a marzo de 2021

5%

Bronquiectacias s °
Consolidacion N=61
- _—

Engrosamiento pleural

10%

Atelectacia ﬁ
2%

Adenopatias i

Neumonia organizativa

[0)
Patron empedrado s 7%
Patrén alveolar difuso
0,
Vidrio esmerilado con consolidacion s 11%
—— 1
Vidrio esmerilado [ 4 7%

M Pacientes

Fuente: Boleta de recoleccién de datos 2021

De los 61 expedientes revisados, el hallazgo mas frecuente fue vidrio esmerilado, con
47% (29 pacientes), seguido de patréon alveolar difuso, con 26% (16 pacientes),
consolidacion, con 23% (14 pacientes), engrosamiento pleural 13% (8 pacientes),
vidrio esmerilado, con consolidacion, con 11% (7 pacientes), atelectasias, con el 10%
(6 pacientes), seguido de patron empedrado 7% (4 pacientes) y, por ultimo, 2% con

neumonia organizativa (1 paciente), al igual que con adenopatias 2% (1 paciente).
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GRAFICA 6. Distribucién de pacientes con diagnéstico de SARS-CoV-2 segln el

pulmon afectado ingresados al servicio de area respiratoria del

Hospital Centro Médico y El Pilar de Guatemala durante los meses
de junio de 2020 a marzo de 2021

N=61

Fuente: Boleta de recolecciéon de datos 2021

El I6bulo més afectado de los 61 expedientes revisados fue el I6bulo bilateral con 70%
(43 pacientes) y el unilateral obtuvo un 30% (18 pacientes).
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GRAFICA 7. Distribucion de pacientes recuperados con diagnéstico de SARS-
CoV-2 segun la interpretacion de la espirometria, ingresados al
servicio de area respiratoria del Hospital Centro Médico y El Pilar

de Guatemala durante los meses de junio de 2020 a marzo de 2021

Obstruccion
moderadamente
grave
2%

N=61
Fuente: Boleta de recoleccion de datos 2021
De los 61 expedientes que fueron evaluados, el 57% tuvieron una espirometria normal
(35 pacientes), 41% tuvieron patron espirométrico sugerente de restriccion (25

pacientes) y el 2% presentd un patron obstructivo, con una obstruccion

moderadamente grave al flujo aéreo (1 paciente).
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GRAFICA 8. Distribucion de pacientes recuperados con diagnéstico de SARS-
CoV-2 segun la interpretacion de difusion mondéxido de carbono,
ingresados al servicio de area respiratoria del Hospital Centro
Médico y El Pilar de Guatemala durante los meses de junio de 2020
amarzo de 2021
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Fuente: Boleta de recoleccion de datos 2021

De los 51 expedientes que fueron evaluados, 49% presentaron una difusion de
mondxido de carbono normal (25 pacientes), 26% presentd una disminucion de la
difusién de monoxido de carbono (13 pacientes); de los cuales el 22% corresponde a
una disminucion leve (11 pacientes) y el 4% restante disminucion moderada (2
pacientes) y 25% presentaron un aumento de la difusion (13 pacientes).
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GRAFICA 9. Distribucién de pacientes recuperados con diagndstico de SARS-
CoV-2 segun la interpretacion de pletismografia ingresados al
servicio de area respiratoria del Hospital Centro Médico y El Pilar

de Guatemala durante los meses de junio de 2020 a marzo de 2021
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos 2021

De los 45 expedientes que fueron evaluados con pletismografia, el 58% presentaron
un resultado normal (26 pacientes), el 20% presentaron restriccién pulmonar, de los
cuales el 11% tuvo restriccion pulmonar leve (5 pacientes), 7% restriccion pulmonar
moderadamente grave (3 pacientes), seguido de restriccion pulmonar moderado 2%
(1 paciente), el 13% presentaron atrapamiento aéreo leve (6 pacientes), hiperinflacion

pulmonar mas atrapamiento aéreo con 9% (4 pacientes).
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Tabla 3. Distribucién de pacientes con diagnostico de SARS-CoV-2 segln la
interpretacion de las pruebas de laboratorio al servicio de area
respiratoria del Hospital Centro Médico y El Pilar de Guatemala durante

los meses de junio de 2020 a marzo de 2021

Parametro Masculino Femenino Total Muestra Porcentaje Valor de
referencia
Leucocitosis 17 3 20 61 33% 4.5-10 mil/uL
Leucopenia 2 2 4 61 6% 4.5-10 mil/uL
Linfopenia 38 7 45 61 74% 18-48 %
Aumento de 38 9 47 61 7% 39-73 %
segmentados
Trombocitopenia 8 2 10 61 16% 150-450 mil/ul
Aumento de DHL 9 0 18 50% 105-333 U/L
Aumento de FALC 2 1 3 38 8% 44-147 U/L
Aumento de TGO 25 3 28 49 57% 5-34 U/L
Aumento de TGP 15 1 16 49 33% 0-55 U/L
Aumento de GGT 24 3 27 44 61% 12-64 U/L
Aumento de ferritina 42 11 53 57 93% 13-400 ng/mL
Aumento de FIB 42 10 52 53 98% 200-400
mg/dL
Aumento de IL-6 39 11 50 61 81% 0-7 pg/ml
Aumento de PCR 45 15 60 61 98% 0-5 mg/dL
Aumento de dimero D 20 7 27 61 44% (0-500 ng/mL
FEU

Aumento de TP 10 0 10 32 31% 9-14 seg
Aumento de TPT 12 1 13 32 41% 22-35 seg
Aumento de VS 45 15 60 61 98% 3-10 mm/hr
Aumento de 3 0 3 21 14% 0.5 ng/mL

procalcitonina

DHL: deshidrogenasa lactica, FALC: fosfatasa alcalina, TGO: transaminasa glutdmico oxalacética,
TGP: transaminasa glutamil pirGvica, GGT: gamma glutamil transcriptasa, FIB: fibrindgeno, IL-6:
interleucina 6, PCR: proteina C reactiva, TP: tiempo de protrombina, TPT: tiempo de tromboplastina,
VS: velocidad de sedimentacion

Fuente: Boleta de recoleccién de datos 2021

Entre los hallazgos de laboratorio de los 61 expedientes revisados, el principal
marcador de inflamacion méas elevado fue la proteina c reactiva, con 98%, junto con
la velocidad de sedimentacion, predominando en el sexo masculino (60 pacientes),

seguido con ferritina 93% (53 pacientes) con una muestra de 53 expedientes,
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interleucina 6 81% (50 pacientes) con una muestra de 61 expedientes y, por ultimo,
procalcitonina 14% (3 pacientes), con una muestra de 21 expedientes. Las
alteraciones en la coagulacion, especialmente el fibrinogeno fue el mas afectado 98%
(52 pacientes) de una muestra de 53 expedientes, seguido del dimero D 44% (27
pacientes) con una muestra de 61 expedientes, tiempo de tromboplastina 41% (13
pacientes) muestra de 32 expedientes y, por ultimo, tiempo de protrombina 31% (10
pacientes), con una muestra de 32 expedientes. El hallazgo hematologico mas
frecuente fue el aumento de segmentados, con 77% (47 pacientes), seguido de
linfopenia 74% (45 pacientes). Las pruebas hepéticas mas afectadas fueron TGO
57% (28 pacientes), con una muestra de 49 expedientes y, por ultimo, GGT 61% (27

pacientes), con una muestra de 44 expedientes.
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VIII. ANALISIS DE RESULTADOS

El COVID-19 es una enfermedad infecciosa, causada por el virus SARS-CoV-2,
declarada como pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en marzo
de 2020. A partir de entonces, se han venido adoptando medidas de bioseguridad,
distanciamiento y confinamiento social con la finalidad de frenar la red de contagio

local, regional, nacional y mundial.

En el presente estudio realizado en el hospital Centro Médico y hospital El Pilar de
Guatemala, los pacientes diagnosticados e ingresados al area respiratoria para SARS-
CoV-2 entre los meses de junio de 2020 a marzo de 2021, la muestra fue conformada

por 61 expedientes, por lo que se revisd minuciosamente para obtener la informacion.

En cuanto al sexo, el presente estudio evidencia predominio del sexo masculino (75%)
frente al sexo femenino (25%), tal y como lo reporta la literatura por la Organizacion
Panamericana de la Salud. En general, las mujeres tienden a producir respuestas
inmunitarias mas eficaces y mejor adaptadas a los virus, lo cual se traduce en casos

menos graves de SARS-CoV-2.

Con respecto a las caracteristicas clinicas de los casos confirmados de SARS-CoV-2
en la ciudad de Wuhan, China, una cohorte retrospectiva de 41 pacientes demostro
gue los signos y sintomas importantes de SARS-CoV-2: fiebre (98 %), tos seca (76
%), disnea (55 %), mialgia o fatiga (44 %). Otros sintomas muy frecuentes, segun ha
registrado la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), son expectoracion (33 %),
odinofagia (14 %), cefalea (14 %), mialgia o artralgia (15 %), nauseas o vomitos (5 %)

y congestion nasal (5 %).

Por lo que en este estudio las caracteristicas clinicas de mayor porcentaje, segun
sintomas de casos positivos, fueron: disnea 75%, fiebre 67%, tos 66%, malestar
general 54%, fatiga 51%, odinofagia 18%, cefalea 13%, mialgias, rinorrea 11%,

anosmia, congestion nasal 8% y menos comun diarrea e hipogeusia 7%.



En la investigacion realizada se demuestra que no todos los reportes tomograficos
tienen una similitud exacta en cuanto a las caracteristicas imagenoldgicas, siendo asi
gue los resultados obtenidos indicaron que el patron de mayor hallazgo es el vidrio
esmerilado con un alto porcentaje (47%), patron alveolar difuso 26%, consolidacién
23%, engrosamiento pleural 13%, vidrio esmerilado con consolidacion 119%,
atelectasias 10%, patron empedrado 7%, bronquiectasias 5%, adenopatias y
neumonia organizativa 2%, datos que coinciden con diversos estudios como lo
menciona la Sociedad Britanica de Imagen Tor&cica. Inicialmente puede ser
unilateral, y luego se observa un compromiso bilateral (70%). Las consolidaciones
indican gravedad, por lo tanto, si la TAC inicial tiene estos hallazgos se trata de un

paciente grave.

Se han planteado preocupaciones con respecto a la evaluacion de la lesion pulmonar
en pacientes dados de alta. Mo et al. (2020) describié que los pacientes tienen
anomalias residuales en la TAC de térax, con opacidad en vidrio deslustrado como el
patréon mas comun. Se sabe que el deterioro persistente de la funcion pulmonar dura

meses o incluso afos en los supervivientes.

Tal cual que de los primeros estudios publicados en los cuales se describen las
pruebas de funcion pulmonar en pacientes después de SARS-CoV-2 fue publicado
por Mo et al. (2020), en Guangzhou, China. El hallazgo clave de este estudio fue una
capacidad de difusiéon pulmonar disminuida, pero también una capacidad pulmonar

total y volumenes residuales alterados.

De los 61 expedientes que se revisaron en el Centro de Estudios Pulmonares post
SARS-CoV-2, el 75% de los pacientes presentaron pruebas completas de funcion
pulmonar (45 expedientes) que fueron la espirometria, difusion de mondxido de

carbono y pletismografia.

La espirometria se complet6 en el 100% en todos los pacientes, mostrando que el
mayor porcentaje, 57% tenian una espirometria normal, y el patron espirométrico
alterado fue el de sugerente a restriccion en el 41% y el 2% presentaban obstruccion

moderadamente grave al flujo aéreo.
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A 51 pacientes se les realizé la prueba de difusion mondxido de carbono y el 26%

presentd una disminucién de la difusion monéxido de carbono.

La prueba de pletismografia del 74% de la muestra (45 pacientes) el 20% se confirmé

gue presentaban restriccion pulmonar y 14% presentaron atrapamiento aéreo.

Ocho pacientes tuvieron el hallazgo esperado para SARS-CoV-2, que es: sugerente
a restriccion en la espirometria, una difusibon monoxido de carbono disminuida y
restriccion en la pletismografia. De los ocho pacientes que presentaban ese hallazgo,
dos de ellos requirieron ventilacibn mecanica invasiva, dos estuvieron con alto flujo y

6 pacientes con canula bi nasal.

Existen limitaciones en el estudio. En primer lugar, no a todos los pacientes se les
realizé las pruebas completas de funcién pulmonar, tampoco se tenia de referencia
pruebas de funcion pulmonar antes de la enfermedad. En segundo lugar, no hubo

tiempo estandarizado para realizarle las pruebas pulmonares a los pacientes.

Guan y colaboradores (2019) proporcionaron datos sobre las caracteristicas clinicas
de 1,099 casos de COVID-19. Al ingreso, la gran mayoria de los pacientes
presentaban linfopenia 83%, mientras que el 36% presentaban trombocitopenia y el
33% leucopenia. Estos hallazgos hematoldgicos fueron mas prominentes en los casos
graves frente a los no graves. En comparacion con el presente estudio, el parametro
hematolégico que predomindé fue la linfopenia con un 74% seguido de un aumento de

los globulos blancos con un 33%.

Algunos pacientes con SARS-CoV-2 grave tienen evidencia de laboratorios de una
respuesta inflamatoria exuberante, similar al sindrome de liberacién de citocinas con
fiebres persistentes, marcadores inflamatorios elevados (dimero D, ferritina,
interleucina-6. Hay cada vez mas pruebas de que pacientes criticos presentan
caracteristicas de hiperinflamacion, que consisten en proteina C reactiva en suero
(PCR) elevada, procalcitonina (PCT), dimero D e hiperferritinemia. Estos hallazgos
sugieren un papel posiblemente crucial de una tormenta de citoquinas en la
fisiopatologia de SARS-CoV-2.
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En general, el grado de elevacion de las citocinas y los marcadores de inflamacion se
correlacionan con la gravedad del sindrome clinico. La elevacion significativa de IL-6
es un hallazgo de apoyo para el diagnostico de SARS-CoV-2. Una revision
sistematica y metaandlisis realizado por Coomes y colaboradores (2020) evidenciaron
gue la elevacion de IL-6 por arriba de 2.9 veces el valor de corte superior se asocia a
SARS-CoV-2 complicado. En el presente estudio el 81% presentaba IL-6 mayor a 20
pg/mL.

La DHL es una enzima que se encuentra en diversas partes del cuerpo, y tiene una
mayor concentracion en el corazén, higado, musculos, rifiones y células sanguineas;
es considerada como un indicador de dafio agudo o crénico y marcador inflamatorio.
En relacion a los niveles altos de DHL y lugar de hospitalizacién, el estudio transversal
de Fan et. Al evidencié que un valor elevado de esta enzima es un marcador de
severidad y mal prondstico en los pacientes con SARS-CoV-2 cuando se asocia con
otros parametros inflamatorios como el dimero D y PCR, que son elementos
importantes al momento de estratificar riesgo de progresiéon de una enfermedad o
presentacion de sus formas severas. En el presente estudio el 50% presento una DHL

elevada, un dinero D 44% elevado, y una PCR en 98%.

Diversos estudios han encontrado relacion entre los niveles de ferritina,
complicaciones, severidad, mortalidad y necesidad de cuidados intensivos, tal como
lo evidenciaron Lozano y Palacios, EV. (2021). Se puede observar que las
concentraciones de ferritina generalmente se encuentran dentro del rango normal (30-
400 pg / L) en pacientes con enfermedad no grave. Sin embargo, se observo
hiperferritinemia (nivel de ferritina> 400 ug / L) en pacientes con enfermedad grave al
ingreso. De hecho, la concentracién promedio de ferritina fue> 800 ug / L para
pacientes con enfermedad grave. En el presente estudio se evidencio que de 53
pacientes que se les realiz6 la prueba de ferritina 52 presentaron a un aumento que

equivale al 93%.

Los hallazgos mas tipicos en pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 severa y
coagulopatia son: aumento constante de la concentracion de dimero D, disminucion
relativamente modesta en el recuento de plaquetas, prolongacién leve de los tiempos

de coagulacion: tiempo de protrombina y tiempo parcial de tromboplastina activo.
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El SARS-CoV-2 ha sido reportado como causante de la elevacion de las enzimas
hepaticas en 15-53%. En el estudio realizado se evidencia un aumento de la TGO en
el 57% y TGP 33%.
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IX. CONCLUSIONES

. El estudio realizado en los hospitales Centro Médico y El Pilar tuvo un total de
61 expedientes revisados con diagnéstico SARS-CoV-2, de los cuales, el sexo
mas afectado fue el masculino, con un 75% (46 pacientes), y el sexo femenino
con 25% (15 pacientes), el grupo etario mas afectado fueron las personas de
46-55 afos, con un 33% (20 pacientes). Las personas referidas fueron de la

ciudad de Guatemala, con un 92% (57 pacientes).

. La manifestacion clinica mas frecuente fue disnea, con un 75% (46 pacientes)
seguido de fiebre en un 67% (41 pacientes), tos en un 66% (40 pacientes),
malestar general en un 54% (33 pacientes), fatiga, con un 51% (31 pacientes);
con menos porcentaje se encontré odinofagia, cefalea, mialgias, rinorrea,

anosmia, congestion nasal, diarrea e hipogeusia.

. De acuerdo a los hallazgos tomogréficos caracteristicos de SARS-CoV-2, tiene
predominio el patron vidrio esmerilado (47%) (29 pacientes), seguido de un
patron alveolar difuso, con un 26% (16 pacientes), consolidacién (23%) (14

pacientes), con frecuente afectacion bilateral en un 70% (43 pacientes).

. Los pacientes recuperados por diagnostico de SARS-CoV-2 mostraron una
funcion respiratoria alterada. Las pruebas de funcién respiratoria que fueron
afectadas son: el patron espirométrico sugerente a restriccion, con un 41% (25
pacientes), una difusion de mondxido de carbono, con disminucién el 26% (13

pacientes) y una restriccion pulmonar en la pletismografia (20%) (9 pacientes).

. La proteina c reactiva (98%) (60 pacientes), velocidad de sedimentacion (98%)
(60 pacientes), fibrindbgeno, con un 98% (52 pacientes), ferritina (93%) (53
pacientes), interleucina-6 (81%) (50 pacientes), al ingreso demostraron ser
significativamente importantes en la identificacion de los pacientes con riesgo
de deterioro clinico.



X. RECOMENDACIONES

. Alos directores de los hospitales que tratan pacientes con diagnéstico por SAR-
CoV-2, implementar programas educacionales de ejercicios de rehabilitacion
pulmonar, a través de trifoliares y ayudas visuales para todo paciente con
diagnostico de SARS-CoV-2 y que posea déficit de la funcidn respiratoria que

ayude a la recuperacion de la funcién pulmonar.

. A'los médicos especialistas que tratan pacientes recuperados por SARS-CoV-
2, realizar pruebas de funcién pulmonar como la espirometria, pletismografia y
difusion de monéxido de carbono, para documentar si existe afectacion de su
mecanica respiratoria y poder fomentar intervenciones, como la rehabilitacion
pulmonar de forma temprana desde el ambito hospitalario y programas de
seguimiento al alta del paciente que ayuden a reducir y abordar de forma
adecuada las secuelas respiratorias causadas por SARS-CoV-2.

. Al médico tratante del paciente con sospecha o confirmacién de SARS-CoV-2,
realizar tomografia axial computarizada de térax de forma rutinaria en las
etapas tempranas de la enfermedad, para determinar y evaluar el dafio y la

extension pulmonar de la enfermedad.

. Alos médicos de primera linea en emergencia, realizar una ficha de recoleccion
de datos en la cual se registren datos epidemioldgicos, etapa de la enfermedad
al momento de la evaluacién, con el objetivo de dirigir las acciones de salud
preventiva y tomar decisiones oportunas en el comportamiento de la

enfermedad posteriormente.

. A los estudiantes y médicos se recomienda el seguimiento de los resultados,
base de datos y conclusiones de la presente investigacion, para su intervencion

y posteriores investigaciones a beneficio de la comunidad.



XI. PROPUESTA

En referencia a los resultados obtenidos, y tomando en consideracion las

recomendaciones anteriormente sefaladas, se propone lo siguiente:

a. Titulo: Rehabilitacion pulmonar post SARS-CoV-2 con uso de ejercicios

respiratorios incentivos

b. Definicion

Los ejercicios respiratorios incentivos son dispositivos mecénicos que
estimulan al paciente para ejercitar la inspiracion y que son la base de las
técnicas de espirometria incentivada, y estimulan al paciente para la realizacion
de inspiraciones sostenidas maximas (prolongadas, lentas y profundas).
Ayudando el fortalecimiento muscular (sobre todo, de los relacionados con la

expansion toracica).

c. Introduccion

El nuevo coronavirus 2019 ha generado un sin niumero de transformaciones
globales que impactan a todos los sectores; sin embargo lo mas relevante son
las repercusiones que la enfermedad ha generado en la calidad de vida de los
pacientes diagnosticados y su familia. Los pacientes con SARS-CoV-2 pueden
desencadenar lesiones fibréticas pulmonares residuales después del
tratamiento convencional y los protocolos de manejo, los cuales pueden afectar

la funcion respiratoria de forma importante.

La American Thoracic Society (ATS) y la European Respiratory Society (ERS)
a través del Statement, establecen que los programas de rehabilitacion
pulmonar dirigidos a individuos con enfermedades respiratorias crénica han
demostrado mejoria en sintomas, tolerancia al ejercicio y calidad de vida;

adicionalmente esta demostrado que si el proceso de rehabilitacion inicia



durante la fase aguda o critica de la enfermedad, se reduce el grado de

deterioro funcional y se acelera el proceso de recuperacion.
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d. Objetivos
1. Rentrenamiento de la mecanica de expansion toracica y de los musculos
inspiratorios.
Aumento de la presion transpulmonar y de los volimenes inspiratorios.
Optimizacion del esfuerzo y reduccion de la disnea.

Mejoria de la expectoracién de secreciones bronquiales.

e. Desarrollo de la propuesta

1. Presentar los resultados de la investigacion realizada a los médicos
internistas y neumaologos para que conozcan el dafio pulmonar presente en
los pacientes post SARS-CoV-2 con los resultados del presente estudio.

2. Una vez presentado los resultados se podra sugerir a los médicos que todo
paciente egresado deberia realizar ejercicios respiratorios y posteriormente
a ello realizarse pruebas de funcion pulmonar.

3. Elejercicio se realiza cada 1 o 2 horas, durante las horas del dia, efectuando

5 a 10 respiraciones en cada sesion.
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XIll.  ANEXOS



Anexo 1. Carta de autorizaciéon de realizaciéon de tesis de graduaciéon extendida

por el Centro Médico

7 Centro
Médico

Guatemala, 10 de marzo de 2021

Seiiorita

Rocio Sipaque De Leén

Estudiante con Pensum cerrado

Carrera de Ciencias Médicas

Centro Universitario de Oriente CUNORI
Presente

Estimada Sefiorita Sipaque:

En respuesta a su solicitud para poder realizar su trabajo de graduacién, me permito
informarle que Hospital Centro Médico AUTORIZA la propuesta de tesis titulado
“CARACTERIZACION CLINICA TOMOGRAFICO, FUNCION PULMONAR,
PRUEBAS DE LABORATORIO Y TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE
PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE SARS-COV-2”, el cual se llevara a cabo con
datos de pacientes que fueron atendidos en esta institucion.

El Departamento de Direccién Médica no tiene objecién en que el estudio se lleve a cabo,
asumiendo que, de acuerdo a los estandares éticos, los datos de los pacientes sean

debidamente protegidos.

Sin otro particular, me suscribo.

C.c. Archivo
Dra. Mayra Lorena Garrido

6a. Ave. 3-47, Zona 10 « PBX: 2279-4949 - 2319-4600 « Guatemaly, C.A.

wwrw.centromedico.com.gt

65



Anexo 2. Carta de autorizacidon de realizacion de tesis de graduacion extendida
por el Hospital El Pilar

(2 El Pilar

‘ h Mi Familia en Buenas Manos

Guatemala 1 de marzo de 2021

Rocio Sipaque de Ledn
Estudiante con pensum cerrado
Carrera de Ciencias Médicas

Centro Universitario de Oriente CUNORI

Estimada Rocio:

En respuesta a su solicitud para realizar su trabajo de graduacién sobre el tema “Caracterizacion
clinica, topografica, funcién pulmonar, pruebas de laboratorio y tratamiento farmacolégico de
pacientes con diagnéstico de SARS-Co V2”. El cual se llevaria a cabo con datos de pacientes que
fueron atendidos en el Hospital El Pilar le informo lo siguiente.

En conversacién sostenida con el Dr. Edilzar Gonzéles, me indic6 que los pacientes que se estudiaran
fueron atendidos en su totalidad por él'y que, en virtud de ello, cuenta con todos los datos que se

requieren para su estudio, por lo cual no necesitarad que los mismos sean proporcionados por el
hospital.

El departamento a mi cargo no tiene objecién en que el estudio se lleve a cabo, asumiendo que, de
acuerdo a los estandares éticos, los datos personales de los pacientes sean debidamente protegidos.

Esta nota constituye una aprobacin para la solicitud de aprobacién del tema, sin embargo,
solicitamos nos sea enviado el anteproyecto de este, una vez que sea aprobado por el Centro
Universitario.

Sin otro particular,

' DIRECCION DE INVESTIGAGION
Atentamente, ES
A Y GESTION DE CALIDAD

Dr. Fidel Arévalo G/ & El Pﬂar

Director de Investigacion y Calidad

Hospital El Pilar

PBX +502 2420 0000 / 22795000
www.elpilar.gt
1. calle 10-7 -zona 15) Eoisriia Tectn Umén,
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XIV. APENDICES



Apéndice 1. Cronograma

10/03/20 29/04/20 18/06/20 7/08/20 26/09/20 15/11/20 4/01/21  23/02/21 14/04/21  3/06/21  23/07/21  11/09/21

Planteamiento del problema .

Solicitud de apr ion del iento del pr a |

Aprobacién del delp .

Elaboracién del protocolo de investigacion _

solicitud de aprobacion del protocolo I

Aprobacién de protocolo -

Trabajo de campo .

Elaboracién de informe final I

Aprobacién de informe final -
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Apéndice 2. Recursos
a) Humanos
e Estudiante encargada de la investigacion: Rocio Maria Celeste Sipaque
De Leon
e Asesor de tesis: Dr. Edilzar Gonzalez y Dra. Luisa Fernanda Martinez
e Organismo Coordinador de Trabajos de Graduaciéon (OCTGM) de la
Carrera de Médico y Cirujano
b) Fisicos
e Mobiliario y equipo
e Computadora
e Impresora

e Tinta para impresora

c) Materiales y suministros

e Expedientes clinicos

e Libros

e Revistas
e Articulos
e Internet

e Lapiceros

¢ Hojas de papel bond

e Cuadernos para apuntes
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d) Financieros

Descripcion Cantidad
Gasolina Q500.00
Fotocopias e impresiones Q300.00
Informes Q150.00
Hojas de papel bond Q50.00
Tinta Q100.00
Internet Q359.00
Estancia en la ciudad capital Q5,000.00
Total Q6,459.00
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Apéndice 3. Boleta de recoleccion de datos

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
CENTRO UNIVERSITARIO DE ORIENTE
CARRERA DE MEDICO Y CIRUJANO

N
\s

UL ~d
U S A<

CARACTERIZACION CLINICA, TOMOGRAFICA, FUNCIONAL
PULMONAR Y PRUEBAS DE LABORATORIO DE PACIENTES CON
DIAGNOSTICO DE SARS-CoV-2 EN EL HOSPITAL CENTRO MEDICO Y
HOSPITAL EL PILAR DE GUATEMALA

Instrumento de recoleccion de datos de pacientes con diagndstico de SARS-
CoV-2 ingresados en el area respiratoria de los hospitales Centro Médico y El
Pilar de Guatemala durante el junio del 2020 a marzo del 2021.

RESPONSABLE: Rocio Maria Celeste Sipaque De Ledn

1. INFORMACION GENERAL

H. Clinica No. Hospital:

Edad: Fecha de nacimiento
Procedencia: Sexo:

Estancia hospitalaria: Fecha de diagnéstico:
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2. INFORMACION CLINICA

‘ SINTOMAS Si

Fiebre

Tos

Fatiga

Dolor toréacico

Cefalea

Odinofagia

Anosmia

Dificultad para respirar

Mialgias

Malestar general

Diarrea

Voémitos

Rinorrea

Congestion Nasal

Hipogeusia

3. HALLAZGOS TOMOGRAFICOS

\ TACAR
Neumonia unilateral

Neumonia bilateral

Vidrio deslustrado

Consolidaciones

Engrosamiento de septos
interlobulillares

Bronquiectasias

Engrosamiento pleural

Patron empedrado

Imagen normal




4. PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR

ESPIROMETRIA VALOR

FVC%p
FEV1%p
FEV1/FVC%

‘PLEHSMOGRAHA VALOR
TLC%p
RV%p
RV/TLC%p

DIFUSION DE MONOXIDO DE VALOR

CARBONO
DLCO%p

5. PRUEBAS DE LABORATORIO

‘ Prueba de laboratorio Rango

Leucocitosis

Leucopenia

Neutrofilos (aumentado)

Neutropenia

Linfocitosis

Linfopenia

Bilirrubinas Total (aumentado)
TGOP (aumentado)
TGP (aumentado)

Creatinina (aumentado)

Lactado deshidrogenasa
(aumentado)
PCR (aumentado)

Dimero D (aumentado)
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Procalcitonina (aumentado)

Tiempos de Coagulacion

Plaquetas

GGT

Asesores: Dr. Edilzar Gonzélez V.

s s
Col. 12,354

Edilzar Gilberto Gonzélez

Neumdlogo de Adultos
i‘“ il
ummvxnm

Especialidad en Fisiologia y Terapia Respiratoria
Neumdloga Pediatra




