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Prologo

Han transcurrido dieciocho meses desde que se describié en 2019 una nueva y de-
vastadora enfermedad causada por un beta coronavirus, que ha ocasionado elevada
morbimortalidad, con consecuencias sociales, econémicas y psicolégicas en todo el
mundo. Un sinnumero de publicaciones han surgido desde entonces describiendo
el impacto multisistémico del SARS-Cov-2, que dificilmente hemos podido asimilar
y menos aun comprender; sin embargo, se ha logrado una esperanza a través de la
vacunacion, y recientemente una propuesta terapéutica aun por demostrar.

Con la gran cantidad de publicaciones, como en ninguna otra enfermedad,
nos marca un reto mayusculo, ya que en forma deshilada y en ocasiones no proba-
da, desorientan mejor que informar al personal médico.

En la presente obra, el lector tendra la oportunidad de leer en forma secuen-
cial y coherente, a través de capitulos que en forma sencilla y breve, ofrecen un claro
escenario clinico hasta ahora inédito. Los temas que se abordan ademas han sido
revisados con cuidado por médicos que no sélo han atendido pacientes y familiares
cercanos y eventualmente padecido ellos mismos la enfermedad; enfrentar un pa-
decimiento sin las herramientas terapéuticas y en muchas ocasiones, sin comprobar
el diagnéstico, resulta angustiante en espera de un buen pronéstico.

Seguramente cobrara mayor relevancia el texto en manos de médicos joévenes,
recién egresados o en el servicio social, donde el mejor amigo ante la falta del maes-
tro es el libro, donde se identifica el valor de la presente obra, porque el médico
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general que suele atender a la gran mayoria de la poblacién, sobre todo en areas
rurales, en muchas ocasiones no tienen alcance a la informaciéon médica a través del
internet y a veces ni a las aplicaciones que lo puedan mantener al dia o con respues-
tas ante la gran duda que generan los padecimientos aiin poco conocidos o explo-
rados, como es el caso que ahora presentamos.

No sélo se describen las caracteristicas clinicas con detalle en el primer capitu-
lo, sino las opciones diagnésticas rapidas o de alta sensibilidad que el medico debe
considerar (capitulo 4)

Los autores han tenido también muy en cuenta que, ante la falta de informa-
cion, los médicos toman decisiones apremiados por las condiciones del enfermo y
que ante la zozobra de un mal pronéstico, orillan a enviar al paciente prematura-
mente a un hospital, donde se puede correr mas riesgo que beneficio; es por ello
que en el capitulo diez, se sustentan los signos y sintomas que todo clinico debe
considerar para decidir el traslado del paciente a un centro con soporte ventilatorio.

La pregunta esperada de los familiares y del paciente con COVID, respecto a
la contagiosidad, el aislamiento, las secuelas y su pronéstico, son todos ellos abor-
dados con sutileza en varios de los capitulos del texto.

No sélo las afecciones multiorganicas del COVID sino sus secuelas, quedan
aun por descifrar, ya que posterior a la infeccidon se han descrito diversas alteracio-
nes pulmonares, miocardicas, musculo-esqueléticas y neurolégicas, no vistas nunca
con otras virosis similares, como se describen en el capitulo 10.

Desde luego no podia dejarse a un lado el impacto psicolégico que el corona-

virus deja en el paciente y la familia, que se ha descrito incluso similar al del “estrés
postraumatico” que en muchas ocasiones requerird de apoyo del psicélogo para

evitar que se desarrolle sindrome depresivo o incluso ideacién suicida.

No podia faltar un capitulo relevante ante la confluencia de un padecimiento
de elevada contagiosidad y las distancias tanto urbanas como rurales para poder
ser atendido con oportunidad gracias a la telemedicina, que acercé mas que nunca
el médico al paciente para recibir indicaciones y tratamiento oportuno.

Estamos seguros de que el presente texto sera de gran utilidad para la comu-
nidad médica en tiempos de COVID.

Dr. Adolfo Chavez Negrete




CAPITULO 1
Enfermedad por COVID-19

Dr. Luis Enrique Guerrero de la Torre

Wuhan es la capital de la provincia china de Hubei. Se convirtié en el epicentro
mundial y sitio de origen de la pandemia derivada de la enfermedad ocasionada
por el denominado SARS-CoV 2 y que posteriormente se denominaria COVID-19
(corona-virus-disease-2019). Durante este tiempo y hasta la fecha se han realizado
innumerables estudios y anélisis de la enfermedad en cuestién, donde muiltiples tex-
tos, articulos y revisiones dan cuenta de los hallazgos que dia a dia surcan las redes
médico-informativas en busca de respuestas para la enfermedad que solicita la ma-
yor de las atenciones del personal sanitario en primera linea de atencién. Mientras
tanto, es deber de todo médico independientemente de su quehacer, estar informa-
do sobre el COVID-19, motivo por el cual se ha realizado la siguiente revisiéon con los
conocimientos mas actuales al momento de la edicién de este texto.

Etiologia

Existen varios tipos de coronavirus que circulan en la poblacién y que pueden causar
enfermedades respiratorias leves como un resfriado comdun, sin embargo, existen
tres subtipos de coronavirus que especialmente pueden condicionar enfermedades
respiratorias graves y, por lo tanto, la muerte. Estos tres subtipos de coronavirus
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son los denominados SARS-Co-V causante del sindrome respiratorio agudo severo,

MERS-CoV causante de sindrome respiratorio agudo severo del Medio Oriente y el
recientemente descubierto SARS-CoV-2 causante del sindrome respiratorio agudo
severo por coronavirus tipo 2.

Aspectos microbiologicos

Los coronavirus son una familia de virus de ARN cuyo didmetro aproximado es de
125 nm. Se denominan de esta manera debido a la apariencia similar a una corona
cuando son vistos al microscopio electrénico; una de las caracteristicas de estos vi-
rus es que contienen el genoma mas grande de todos los virus ARN con un tamaio
de 26 a 32 kilobases las cuales codifican 4 proteinas que forman la estructura de
estos virus y son denominadas: espiga (S), envoltura (E), membrana (M), nucleocap-
side (N). Ademas, contiene 16 proteinas no estructurales que participan de manera
activa en la transcripcién y replicacién viral.

Taxondmicamente los coronavirus pertenecen al orden Nidovirales, suborden
cornidoviridae, familia coronaviridae y subfamilia Orthocoronavirinae y esta ultima
consta de cuatro géneros: alfacoronavirus, betacoronavirus, gammacoronavirus y
deltacoronavirus, siendo el SARS-CoV-2 perteneciente al género betacoronavirus,
de todos estos géneros, los pertenecientes al género alfa y beta son capaces de
infectar tanto a animales como a humanos.

Aspectos epidemioldgicos

Debido a la enfermedad por COVID-19 desde su inicio hasta la realizacién de este
manual se han reportado 219 millones de casos y se han reportado 4.55 millones de
fallecimientos.

Se estima por el grupo de trabajo encargado de la estadistica de la enferme-

dad por COVID-19 en México que estas cifras tienen un factor de expansion de 8.8
(Cuadro 1.1).
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Cuadro 1.1. Paises mas afectados por COVID-19

No. Nombre del pais Casos Muertes

1 Estados Unidos 40191000 649 978

2 India 32900000 440000

8 Brasil 20925565 583 753

15 México 3427 409 262 725
Transmisibilidad

El principal modo de transmisién es de persona a persona a través de la inhalacién
de aerosoles o secrecion respiratoria de mayor tamano liberada al toser, estornudar
o hablar, siendo considerados de menor posibilidad para el contagio las vias oftal-
micay oral. La dindmica de los aerosoles implica que una distancia de menos de dos
metros alrededor de la persona que los origina se considere de riesgo. Un estudio
reporta que una distancia menor a la mencionada durante cinco segundos es sufi-
ciente para un alto riesgo de contagio.

Cabe senalar que investigaciones recientes también han mencionado que, en
la pandemia en cuestion, se ha demostrado que espacios interiores mal ventilados
son entornos de mayor peligro debido a que particulas del virus pueden quedarse
en suspension hasta que alguien las respire. Al no contar con la forma de medir la
presencia del virus en el aire, podemos utilizar como un indicador de la calidad de
ese aire los niveles de CO, en el mismo, en espacios sin ventilar tanto el CO, como
el SARS-CoV-2 permanecen suspendidos durante horas, por lo tanto, a mayor con-
centraciéon de CO, encontrado en un espacio cerrado el riesgo de contagiarse es
mas alto.

El aire que contenga 412 particulas por millén (ppm) de CO,, se considera que
no ha sido respirado previamente. La OMS considera para ambientes saludables la
presencia de hasta 1000 ppm, lo que representa 1.5% del aire ya respirado. Rangos
mas elevados que los establecidos por la OMS son francamente peligrosos.

Lo anterior es importante para informar a las personas que los lugares cerrados y
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con ventilacién inadecuada son un riesgo latente para contagiarse de COVID-19, ya
que nadie se da cuenta que pueda existir algun paciente asintomatico en dichos
lugares.

Fisiopatogenia

La infeccion por virus SARS-CoV-2 inicia una vez que el virus se pone en contacto
con las células epiteliales del tracto respiratorio, el SARS-CoV-2 se une a la célula
del hospedero por medio de proteina S la que a su vez se divide en subunidad S1
que se une al receptor ECA 2 y una subunidad S2 que se une a una proteasa celular
llamada TMPRSS (proteasa transmembrana de serina 2 asociada a superficie del
huésped), una vez que el virus alcanza a los alveolos se produce fusién de ambas
membranas, lo que permite la liberacién del RNA viral dentro de la célula iniciando
asi la replicacién del genoma viral en el citosol de la célula de huésped para iniciar
asi nuevos viriones completos de SARS-CoV-2 que se diseminan hasta infectar otras
células. La presencia de viriones en la circulacién permite el reconocimiento de la
proteina Sy de la nucleocéapside por los linfocitos B, el cual se encargara de producir
anticuerpos neutralizantes. Posteriormente los viriones son reconocidos por células
presentadoras de antigenos que presentaran epitopos de las proteinas estructu-
rales y no estructurales del virus a los linfocitos T. La activacion de los linfocitos en
especial Th1, macréfagosy células dendriticas desencadenan una respuesta inmuni-
taria inicial que incluye linfocitosis y produccién de citocinas inflamatorias principal-
mente IL-1, IL-2, IL-6, IFN-y y TNF alfa; la respuesta inflamatoria da como resultado la
destruccion de los linfocitos que intentan detener la infecciéon por SARS-Cov-2 ori-
ginando un estado de linfopenia. La rapida replicacién viral a nivel pulmonar puede
desencadenar una fuerte respuesta inmunolégica que cuando es exagerada pue-
de desencadenar la llamada tormenta de citocinas la cual tiene una amplia gama
de afeccion a érganos y/o aparatos como SNC, hepatico, renal, vascular, pulmones,
cardiovascular, gastrointestinal y cutdneo. Esta respuesta inflamatoria exagerada
puede desencadenar falla respiratoria y posteriormente falla multiorganica, siendo
esta tormenta de citocinas considerada como la principal causa de muerte en las
personas en la infeccion por SARS-CoV-2.

Esta elevacién de citocinas desencadena junto con la liberacion de estimu-
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los inflamatorios como los patrones moleculares asociados a patégenos (PAMP) y
patrones liberadores asociado a danos (DAMP) que producen la activaciéon de los
monocitos sanguineos que, aunados al dano endotelial causado por el virus, activan
la expresion del factor tisular y la via extrinseca de la coagulacién, lo que conduce
a depdsitos de fibrina y coagulacidon sanguinea. Por otro lado, el reclutamiento de
neutrdfilos por las células endoteliales libera trampas extracelulares de neutrdfilos
que activan la via intrinseca y a las plaquetas, amplificando asi la sefhal procoagu-
lante, dando como resultado una complicaciéon que se presenta principalmente en
los pacientes que presentan la forma critica de la enfermedad llamada coagulopatia
asociada a COVID-19. La respuesta inmunoldgica exagerada, la activacion y lesién
endotelial resultante aunado a la presencia de eventos trombéticos es la causa de
lesién a varios érganos como pulmones, cerebro y corazén, dando como resultado
falla orgénica multiple, complicacién frecuentemente observada en los pacientes
con enfermedad critica.

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de la infecciéon por SARS-CoV-2 son muy variadas, esto
debido a que usa el receptor para ECA 2 para ingresar a las células y dicho receptor
se encuentra expresado en varios érganos y sistemas. A continuacién, se menciona
la sintomatologia que pueden presentar los pacientes: fiebre (83 a 94%), tos (59 a
82%), fatiga (44 a 70%), anorexia (40 a 84%), cefalea (34%), disnea (31 a 40%), do-
lor toracico (10%), artralgias/mialgias (45%), nduseas/vomito (12%), rinorrea (10%),
congestion nasal (8 a 15%), diarrea (6%), anosmia/ageusia (5 a 65%), siendo estos
ultimos en algunos casos la presentacion inicial de la enfermedad en ausencia de
otros sintomas respiratorios. También se han descrito principalmente en adultos ma-
yores y en pacientes inmunocomprometidos sintomas neurolégicos como pérdida
del estado de alerta y sindrome confusional agudo. En menor frecuencia también
se han descrito sintomas como; cardioldgicos: arritmias, falla cardiaca, infarto agu-
do del miocardio, miocarditis, oftalmoldgicos: xeroftalmia, conjuntivitis, cutaneas:
erupciones tipo rash en el tronco, lesiones acrocianéticas en dedos de manos y pies
(principalmente en nifios y adolescentes).

En base a las caracteristicas clinicas, se ha clasificado a la enfermedad en va-
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rias etapas segun la severidad de la sintomatologia que presenten los pacientes,
las cuales son: preasintomatico, leve, moderado, severo y critico. En el Cuadro 1.2
se mencionan las caracteristicas clinicas mas frecuentes en la presentacion de los
pacientes con enfermedad por COVID-19. Se han encontrado también algunas ca-
racteristicas de los pacientes que se han encontrado como factores de riesgo para
desarrollar una enfermedad severa o critica los cuales se enlistan en el Cuadro 1.3.

Un estudio realizado en China revelé que cerca de 14% de los pacientes que
se infectaron por COVID-19 desarrollard enfermedad grave y necesitara oxigenote-
rapia, de 4% a 14% recibieron ventilacién con presién positiva no invasiva, 2.5 a 12%
requirieron ventilacién mecanica invasiva, 5% requerird manejo en UCI. De todos
los pacientes que desarrollaron infeccidn critica, 67% de los pacientes desarrollaron
SDRA; de los pacientes que desarrollaron SDRA, 33% recibié aporte de oxigeno
mediante canula nasal de alto flujo.

Una herramienta que nos puede ayudar a valorar la funcién pulmonar en los pa-
cientes que desarrollan SDRA de manera temprana, minimamente invasiva, al lado
del paciente y que ademas esta al alcance de todo personal de salud puede ser uti-
lizar el indice Sa/Fi (saturacién periférica obtenida por oximetria de pulso/fraccién
inspirada de oxigeno). El cual se obtiene del cociente entre saturaciéon periférica de
oxigeno y la fraccién inspirada de oxigeno (Cuadro 1.4). Dicho indice nos puede
orientar de acuerdo a su resultado para reconocer la presencia temprana de alguna
complicacion pulmonar que requiera atencién hospitalaria y por consiguiente la de-
rivacion de estos pacientes a centros hospitalarios de manera inmediata para darles

atencién oportuna.
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Cuadro 1.2. Caracteristicas observadas en las diferentes etapas en pacientes con enfermedad por COVID-19

Enfermedad
critica

Enfermedad
severa

Enfermedad
moderada

Asintomatico/ Enfermedad leve

presintomatico

Caracteristicas Ausencia de Fiebre, Losdeenfermedadleve - Frecuencia - Falla respirato-
sintomas Artralgias, mas la presencia de respiratoria ria
- Mialgias - >30rpm - Hipotension
- Fatiga - Infiltrados radiografi- - Infiltrados - Choque
- Tos cos en el torax pulmonares - Fallaorganica
- Astenia - <50% en>50%
- Agenusia - No hay disnea
- Anosmia
- Cefalea
- Rinorrea,
- Diarrea
- Nauseas
- Conjuntivitis
Saturacion de >94% >94% >94% >94% >94%
oxigeno
Evolucion 1dia 5 dias 7 dias 8 dias
Patogénesis Replicacion Replicacion viral Replicacion viral/infla- Inflamacion Inflamacion
viral macion
Imagenologia

Pequenas areas focales
con opacidad con pa-
tron reticular

Ve
e

Presencia de parches
en vidrio despulido de
distribucion difusa

Opacidades subpleu-
rales, parches de con-
solidades mutiseg-
mentarias

Parches en vidrio des-
pulido de distribucion
subpleural

Extensas areas de opacidad y
consolidaciones francas, afec-
cion bilateral con predominio en
I6bulos inferiores

Extensas areas con parches en
vidrio despulido, engrosamiento
septal, areas de consolidacion de
predominio en lobulos inferiores.
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Cuadro 1.3. Factores de riesgos asociados a enfermedad critica.?

« Hipertension arterial sistémica - EPOC, otras neumopatias

» Obesidad « Nefropatias

« Diabetes mellitus « Cardiopatias

« Tabaquismo « Hepatopatias

« Sexo masculino « Inmunocompromiso (VIH, uso de corticoste-
« Edad mayor a 60 anos roides e inmunomoduladores)

Cuadro 1.4. Correlacién del indice Sa/Fi en relacién con el indice de oxigenacién (Kirby).?

Pa0_/Fi0,(indice de Kirby) SDRA Sa/Fi
<400 394
<300 leve <317
<200 moderado <237
<100 grave <155
(Se necesita gasometria) (No necesita gasometria)
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CAPITULO 2
Caracteristicas del virus SARS-CoV-2

Dr. José Alberto Pacheco Elizalde

En diciembre de 2019, algunos casos de neumonia causados por un nuevo beta co-
ronavirus ocurrieron en Wuhan, China, ciudad que histéricamente ha estado relacio-
nada al Mercado de Mariscos de Huanan. Recientemente, la enfermedad causada
por este nuevo coronavirus ha sido llamado COVID-19 por la Organizacién Mundial
de la Salud, y SARS-CoV-2 por el Grupo de Estudio de Coronavirus. El virus fue aisla-
do el 7 de enero de 2020. Se encontré que su secuencia gendmica es 96.2% idéntica
al Coronavirus RaTG13 del murciélago y podria transmitirlo a los humanos a través
de un huésped intermediario no identificado.! Se ha encontrado que los hospederos
principales probables del coronavirus son los murciélagos y los visones, estos ulti-
mos intermediarios. Otros posibles organismos intermediarios son los pangolines.?

El coronavirus humano (HCoV), fue primeramente aislado en 1965 de un pa-
ciente con sintomas de resfriado comun, y desde entonces otras cepas fueron detec-
tadas desde el ano 2001: sindrome respiratorio agudo grave (SARS, por sus siglas en
inglés, Severe Acute Respiratory Syndrome) en 2003, coronavirus NL63 en 2004, y el
HKU1 coronavirus en 2005.2 Los coronavirus son el mas grande grupo de virus que
pertenecen al orden de Nidovirales, que incluye a las familias Coronaviridae, Arterivi-
ridae, y Roniviridae. El Coronaviridae se subdivide a su vez, en coronavirus alfa, beta,
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gamma y delta. Son virus envueltos, con genomas de ARN de aproximadamente 30
kilobases su ARN es de sentido positivo no segmentado, con una estructura de capa
5’ con una cola de poli (A), permitiéndole actuar como ARNm para la traducciéon de
poliproteinas de replicasa. El extremo 5’ del genoma, contiene una secuencia lidery
una regién no traducida (UTR, untranslated region) que contiene multiples estructu-
ras tallo-bucle requeridas para la replicacién y transcripcion del ARN. También con-
tiene secuencias regulatorias transcripcionales (SRT) necesarias para la expresién de
sus genes. Las 3'UTR contienen estructuras para replicacién viral. La organizacion
de su genoma es 5-leader-UTR-replicase-S(Spike)-E (Envelope)-M (Membrane)-N
(Nucleocapsid)-3’'UTR-poly(A) tail.® La proteina S media la entrada viral dentro de la
célula hospedera uniéndose al receptor a través de un dominio de unién a receptor
(RBD, Receptor Binding Domain), en la subunidad S1, y después fusionando las mem-
branas viral y de la célula hospedera, por medio de la subunidad 2. Las proteinas
Spike contienen 3 segmentos: un ectodominio grande, un ancla transmembrana de
un solo pasaje y una cola corta intracelular. Durante la entrada viral, la subunidad S1
se une al receptor de la célula hospedadora para adhesion del virus, y la subunidad
S2 fusiona las membranas, permitiendo asi la entrada del genoma viral a la célula. El
SARS-CoV-2 reconoce y emplea al receptor de la enzima convertidora de angioten-
sina 2, asi como la proteasa celular de serina TMPRSS2 como cebador de la proteina
S.* El SARS-CoV y SARS-CoV-2 comparten una similitud aproximadamente del 76%
en su identidad de aminoacidos. En el estudio realizado por Hoffmann y colabora-
dores, se encontré que muchos de los aminoacidos de una porcién del dominio de
union a receptor (RBD), fueron conservados para su unién al receptor de ECA 2, al
igual que en el SARS-CoV.> La proteina del SARS-CoV-2 tiene un tamano de 1273
aminodcidos. Una caracteristica genémica particular del virus es la insercién de cua-
tro residuos de aminoacido en la unién de las subunidades S1y S2 de la proteina S.
Esta insercidon genera un sitio de escision polibasico que activa una escision efectiva
por furina y otras proteasas.® Un estudio analizado por Xiong C. y col., 2020, analizé
genomas de SARS-CoV-2 y encontré que el aislado viral numerado EPI_ISL_403928
mostré distancias genéticas diferentes en la longitud del genoma y diferentes arbo-
les filogenéticos, los cddigos de secuencia de la proteina Spike (S), nucleoproteina
(N), y poliproteina (P) de otro SARS-CoV-2, con 4, 2y 22 variacionesen S, Ny P, en el
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nivel de los residuos de aminoacidos, respectivamente. Este resultado muestra que
al menos dos cepas de SARS-CoV-2 estuvieron involucradas en el brote.’

Transmisibilidad del virus

La transmisibilidad del virus se mide mediante un nimero basico de reproduccién

m i

denotado por R, (se pronuncia “R naught” ‘no(a)t en espafiol’). Su definicién epide-
mioldgica es el promedio del nimero de personas que obtendran la enfermedad
de una persona contagiada. Si el valor es menos de uno: cada infeccion existente
causa menos de una infeccidén nueva, y en este caso la enfermedad desaparecera. Si
el valor esigual a uno, la enfermedad sobrevivird, pero no sera epidémica. Si el valor
es mayor de uno: los casos creceran exponencialmente y causara una epidemia o
pandemia. En el caso del SARS-CoV-2, el R, estimado por la OMS en enero de 2020
fue de 1.4 a 2.5; durante la primera fase del brote se estimé en 3.3 a 5.5 y posterior-

mente su nimero de reproduccién efectiva R_es de 2.08 (1.99 a 2.18).6

La via principal de transmisiéon del SARS-CoV-2 se da mediante gotas respi-
ratorias, asi como por via aérea y en menor proporcioén por contacto.? En dos la-
boratorios independientes en China se aislé el virus también en heces fecales de
pacientes infectados.” Individuos sintomaticos y asintomaticos son la fuente de la
transmision y el virus también puede transmitirse mediante contacto indirecto.? Un
estudio de revisidon agrupé estudios que evaluaron la contaminacién y viabilidad del
virus en superficies no hospitalarias, encontrando que los sitios con contaminacién
y viabilidad del virus sobre superficies como vidrio, billetes, acero inoxidable, plas-
tico y cubrebocas tenian una inactivacién de la carga viral de 50% en 24 horas, sin
embargo, no se ha demostrado que la transmisidn indirecta exista, aunque debe
tenerse precaucién en cuanto a medidas de transmision por superficies inanimadas.
El SARS-CoV-2 es muy vulnerable al alcohol y al cloro, el jabdn es efectivo también
para inactivarlo, aunque el jabén requiere mayor tiempo de contacto y la friccion es

indispensable.
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CAPITULO 3
Variantes del virus COVID-19

Dra. Virginia Hipédlita Sdnchez Hernandez

Definicion
Las variantes de SARS-CoV-2 que se presentan se modifican periédicamente para
adaptarse a la evoluciéon continua del virus.

La gran familia de coronavirus que actualmente nos interesa ya que fue detec-
tada en Diciembre 2019, es el SARS-CoV-2 en Wuhan, Provincia de Hubei, China,
con el cuadro clinico de COVID-19. La diseminacién ha sido muy rapida tanto en Chi-
na como a nivel Mundial considerada como una pandemia el 11 de Marzo del 2020,
CUANDO en México se detectd el primer caso en ese mismo mes. El SARS-CoV-2 se
clasifica como un beta-coronavirus originado de los murciélagos y cuyo hospedero
puede ser el pangolin. El SARS-CoV-2 corresponde al SARS-CoV, como el genoma
del SARS-CoV-2 muestra 79.6% de secuencia nucleétida similar con SARS-CoV.

Cualquier variante del SARS-CoV-2 que presente modificaciones en el geno-
ma puede afectar a las caracteristicas del virus y parece indicar que la variante pue-
de generar riesgos en el futuro, a pesar de que no se disponga de pruebas claras
de los cambios que pueda causar en el fenotipo o en las caracteristicas epidemio-
|6gicas del virus y sea necesario mantener el seguimiento y continuar estudiandola
hasta que no se disponga de mas informacion.
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La secuenciacion permite detectar sustituciones en el genoma que pueden alterar
las caracteristicas de la infeccién virica (modificacidon fenotipica), como la tasa de
transmision o la virulencia. A medida que se propagan, todos los virus experimentan
cambios genéticos que, en su inmensa mayoria, no influyen sustancialmente en el
comportamiento virico. Sin embargo, en el SARS-CoV-2, ciertos cambios genéticos
poco frecuentes pueden provocar modificaciones fenotipicas de importancia para
la salud publica. Detectar esos cambios y demostrar su repercusién constituye un
reto.

Debido a estos cambios en el coronavirus, se ha definido como una variante
de interés y preocupante en relacion con la cual se ha demostrado en evaluacién
comparativa, asociada a uno o mas de los cambios que resulten significativos para
la salud publica mundial.

Se conoce que todos los virus tienen la capacidad de cambiar con el tiempo,
sobre todo los retrovirus, asi como el SARS-CoV-2, los cuales pueden ser desde le-
ves o nulos hasta un efecto en las propiedades, algunos de ellos en la propagacion,
la gravedad de enfermedad y la virulencia, entre otros. La OMS vigila y evalua la
evolucion del virus SARS-CoV-2, considerando las variantes de interés y la variantes
preocupantes, con el fin de priorizar seguimiento, detecciéon de sustituciones de
aminoacidos para informar a los paises y poblacién sobre las medidas que se deben
adoptar y la eficacia se esta reforzando al evaluar una funcién de riesgo para la sa-
lud publica mundial.

Lo importante de las variantes de SARS-CoV-2 son las estrategias y las medidas
que recomienda actualmente la OMS, que siguen funcionando contra las variantes
del virus detectadas desde el comienzo de la pandemia. El grupo de expertos de
la OMS utiliza las letras del alfabeto griego para las variantes del virus SARS-CoV-2:
Alfa, Beta, Gamma, etc.

Las variantes preocupantes (Cuadro 3.1) se asocian a los siguientes cambios:

a. Transmisibilidad perjudicial en la epidemiologia de COVID-19

b. Virulencia o cambios clinicos de la enfermedad

c. Disminuciéon en medidas o medios diagndstico, las vacunas o el tratamiento.
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Cuadro 3.1. Variantes preocupantes actuales

OMS Linaje Pango Clado/linaje Clado Nexts-

GISAID train
Alpha B.1.1.7 GRY 291-v1)
Beta B.1.1351 GH/501Y.V2 20H(V2)
Gamma P.1 GR/501Y.V3 20J(V3
Delta B.1.1617.2 G/478K.V1 21A

Por ello es importante tomar las medidas para deteccién de ellas como son::
secuencia del genoma, notificacién de casos asociados a infeccidn por variante pre-
ocupante y si hay disposicién de capacidad suficiente en coordinacién con la comu-
nidad internacional y realizar estudios.

Variantes de interés (Cuadro 3.2)

Estas variantes presentan cambios en el genoma que afectan a caracteristi-
cas del virus como su transmisibilidad, la gravedad de la enfermedad que causa
y su capacidad para escapar a la accién del sistema inmunitario, ser detectado por
medios diagndsticos o ser atacado por medicamentos; segun se ha comprobado,
dan lugar a una transmisiéon significativa en medio extrahospitalario o causan va-
rios conglomerados de COVID-19 en distintos paises, con una prevalencia relativa
creciente y ocasionando numeros cada vez mayores de casos con el tiempo,o bien
que presentan, aparentemente, otras caracteristicas que indican que pueden entra-
Rar un nuevo riesgo para la salud publica mundial.

Cuadro 3.2. Variantes de interés actuales

Linaje Pango Clado/linaje Clado
GISAID Nextstrain
Eta B.1.5625 G/484.V3 21d
lota B.1.526 GH/253G.V1 21F
Kappa B.1.617.1 G/452R.V3 21B
Lambda C.37 GR/4520.V1 216

Mu B.1.621 GH 21H
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Las medidas importantes adoptadas son: informacidon de casos por variantes de
interés, enviar la secuencia completa del genoma, realizar estudios para saber los
efetos de la variante de interés de la COVID-19, la gravedad de los sintomas, analisis
de laboratorio para estudiar los efectos de la variante en cuestion.

En México se han detectado la mayoria de las variantes del virus. En el caso de
la variante Mu, no existe evidencia que sea mdas transmisible ni mas virulenta, ni que
escape a la inmunidad que provocan las vacunas. La variante Delta plus del virus
SARS-CoV-2 es una las ultimas y ha demostrado ser mas contagiosa y mas resistente
a la inmunidad de las personas y de las vacunas.

Para ello las OMS toma medidas de evaluacién comparativa y los riesgos para
la salud publica, incidencia, prevalencia relativa de las variantes detectadas en las
muestras secuenciadas, coordinacidn de estudios adicionales de laboratorio, eva-
luacion de las caracteristicas epidemiolégicas mundiales y seguimiento de la pro-
pagacion, para tomar medidas de control, diagndstico, vacunacién y tratamientos
disponibles.

Con el aumento de la vigilancia de la secuenciacién del genoma en todo el
mundo, se espera que aumente el nimero de variantes identificadas recientemente.
La vigilancia de todas las variantes recientemente identificadas debe supervisarse
de cerca para tomar las medidas necesrias lo antes posible.
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CAPITULO 4

Pruebas diagnasticas y su interpretacion

Dr. Ricardo Campos Cerda

Introduccion

El 7 de enero de 2020 se documenté la secuencia gendmica de un nuevo corona-
virus en una muestra pulmonar obtenida de un paciente con cuadro respiratorio
agudo, en Wuhan, China. Cuatro dias después, se describié el mapa genémico de
referencia de este nuevo coronavirus, que se le lamé Coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo (SARS-CoV-2). Dos semanas posteriores, se publicé la primera
prueba diagndstica para detectar este virus. En la actualidad, se han realizado cien-
tos de millones de pruebas en la busqueda de SARS-CoV-2.

La evaluacién diagnéstica de enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) se
realiza de acuerdo al evento clinico: ante la sospecha de enfermedad basados en la
historia clinica y sintomas del paciente; en pacientes asintomaticos posexposicién a
SARS-CoV-2; o como parte de escrutinio de poblacién asintomatica en riesgo. Cada
caso determinara cuales son las pruebas diagnésticas apropiadas. Siempre se reali-
za el esfuerzo de obtener un diagndstico temprano. En algunos casos, se mantiene
alta sospecha a pesar de tener estudios de antigeno y/o moleculares negativos.

Métodos diagnodsticos

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda, siempre que estén dispo-
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nibles, realizar pruebas diagndsticas a todos aquellos individuos sintomaticos, con
sospecha de infeccion y riesgo de exposicidn. También sugiere realizar estudios de
escrutinio en sujetos asintomaticos con contacto cercano con un paciente con CO-
VID-19, busqueda de casos en poblaciones especiales (casas de retiro de personas
adultas mayores, centros de cuidados especiales, etc.), identificaciéon de paciente en
lugares de alta prevalencia, como evaluacién previa a cirugia ambulatoria o recibir
terapia inmunosupresora. Por otro lado, la OMS sugiere no realizar exdmenes en
individuos asintomaticos con diagndstico previo de COVID-19 en los primeros tres
meses posteriores a la infeccidn, ya que la probabilidad de re infeccién es muy baja.

Las herramientas diagndsticas actuales son de dos tipos. la primera, es la de-
tecciéon directa de fracciones del virus. Esto se puede realizar mediante cultivo del
virus, la busqueda de una o mas de sus proteinas, ya sea por la deteccién directa de
sus acidos nucleicos o por la amplificacién de sus acidos nucleicos (estudios molecu-
lares). La segunda, es la busqueda de la “consecuencia” de la infeccién del virus al
hospedero, llamados estudios inmunoldgicos; que estan enfocados en la deteccién
de anticuerpos especificos contra el virus. La presencia de anticuerpos contra SARS-
CoV-2 nos indican COVID-19 reciente o previo (Figura 4.1).

|¥ Exposicion
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FIGURA 4.1. Posterior a la infeccién, el RNA genémico (curva amarilla), se incrementa

rapidamente y llega a su pico maximo al inicio de los sintomas (aunque algunos pacientes

pueden estar asintomaticos). Los niveles de proteinas virales también se incrementan
radpidamente, pero con una curva menor (modificado®).
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Los examenes moleculares estan considerados como el estandar de oro para el

Estudios moleculares

diagndstico de COVID-19. La amplificacién de acidos nucleicos (NAAT), cominmen-
te reacciéon en cadena de la polimerasa por transcripcién reversa (RT-PCR), deben
considerarse como la primera opcidén diagnéstica. Existen dos tipos de NAAT, en
laboratorio y con pruebas rapidas por método isotérmico, esta ultima con menor
sensibilidad. La OMS y la Secretaria de Salud en México recomiendan recolectar
muestra de los siguientes sitios (preferentemente por personal de salud): hisopado
de regién nasal y faringea, hisopado de ambas cavidades nasales, lavado y aspira-
do nasal, hisopado orofaringeo posterior y muestra de saliva. En pacientes hospi-
talizados, los especimenes obtenidos del tracto respiratorio inferior tienen mayor
sensibilidad, determinada por la alta replicacién viral en dicha zona. Las muestras
obtenidas de sangre, heces u otros liquidos corporales, tiene un papel limitado en
el diagnéstico.

La amplificacion de RNA de SARS-CoV-2 cominmente por RT-PCR, detectany
amplifican diferentes regiones del genoma viral, e incluyen dos o mas genes (para
incrementar la sensibilidad de la prueba): nucleocapside (N), envoltura (E), espiga
(S), genes ORF1 y polimerasas de RNA dependientes de RNA (también llamadas
regiones de inicio de lectura genética; RdRp). Otros métodos de NAAT incluyen am-
plificacion isotérmica, ensayos de ADN por método CRISPR y secuencia de siguiente
generacion (NGS).

Las NAATs tienen una sensibilidad analitica elevada (capacidad de detectar
bajos niveles de RNA en el espécimen estudiado); Los resultados falso-positivo son
raros. La sensibilidad analitica de la prueba varia de acuerdo al tipo de la misma,
sitio de toma de la muestra y ciclo de la enfermedad al momento de la toma. Las
muestras obtenidas por personal de salud tienen mejor desempeno diagnéstico,
comparadas con las realizadas por el mismo paciente. El momento de la enferme-
dad es determinante en el resultado, ya que los estudios realizados entre los dias 5
y 8 del inicio de los sintomas tienen una mejor sensibilidad, en comparacién con los
ensayos realizados el dia de la exposicién riesgo o posterior al dia 20 de la enferme-
dad (Figura 4.2).
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FIGURA 4.2. El RNA de SARS-CoV-2 puede ser detectado por ensayos moleculares como

RT-qPCR. Los estudios serolégicos detectan la existencia de anticuerpos IgM e IgG e

indican infecciéon previa por SARS-CoV2. RT-qPCR reacciéon en cadena de la polimerasa

por transcripcion reversa cuantitativa; NAAT prueba de antigeno de acido nucleico; NGS
secuencia de siguiente generacién (modificado®).

La sensibilidad de una prueba, es la fraccion de individuos con la infeccién que
son identificados correctamente como positivos; una alta sensibilidad tiene pocos
resultados negativos falsos, es decir, pocos individuos infectados escapan de la de-
tecciéon. La especificidad es la capacidad de identificar correctamente a personas
que no tienen la infeccién. Una alta especificidad tiene pocos resultados positivos
falsos, donde se diagndstica erroneamente a un paciente con infeccién, cuando no
existe tal. Sin embargo, a pesar de la sensibilidad y especificidad elevada de las
pruebas, el desempefio clinico es variable. El valor clinico de estos métodos diag-
nésticos esta determinado por varios factores: prevalencia de la infeccién, método
empleado en la prueba, momento evolutivo de la enfermedad. La frecuencia de
resultados falso-negativo varia desde 5 a 40%, de acuerdo a la poblacién estudiada
y al momento epidemiolégico. Una prueba con alta sensibilidad y especificidad en
una poblacién con nimero de casos elevados (alta prevalencia, por ejemplo, en los
“picos u olas” de la enfermedad) nos permite identificar con mayor exactitud, casos
verdaderamente infectados y personas libres de SARS-CoV-2. Cuando la enferme-
dad se encuentra en un nimero bajo de enfermos en la poblacién (baja prevalen-
cia), el despeiio de la prueba es menor y debe siempre de acompanarse del juicio
clinico.

El resultado positivo de un estudio molecular por RT-PCR generalmente confir-
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ma el diagndstico de COVID19. El RNA viral es detectable, en algunos casos, desde
el primer dia de los sintomas e inicia su disminucién tres semanas después del inicio
de la enfermedad. En casos severos y/o criticamente enfermos, puede permanecer
positivo por mayor tiempo, y esto indica la existencia de particulas de RNA; en esta
situacién clinica, el paciente no es infectocontagioso.

En la mayoria de los casos, un resultado negativo de RT-PCR es suficiente para
excluir el diagnéstico. Sin embargo, si persiste la sospecha de COVID-19 (signos y
sintomas sugestivos, sin otra causa aparente), y es importante descartar con segu-
ridad la existencia de la enfermedad, se sugiere repetir el estudio con un periodo
minimo de 48 h; ya que existe la probabilidad de resultados negativos falsos. No se
recomienda repetir el estudio en las 24 horas posteriores a la primera prueba.

Las pruebas de antigeno detectan la presencia de anticuerpos que se unen ala
proteina de la espiga de SARS-CoV-2, detectados por inmunoensayo simple (como
ensayo de flujo lateral); su resultado positivo indica la presencia de una proteina
viral. Es un estudio costo-efectivo que se desarrollé para el escrutinio en puntos de
atencion (Point of Care, POC), con resultados obtenidos en 30 minutos, a bajo costo,
y de manufactura a gran escala. Sus desventajas incluyen una menor sensibilidad y
especificidad cuando se comparan con los estudios moleculares, y tienen una me-
nor ventana de tiempo para detectar casos infectados.

Como prueba de escrutinio a nivel poblacional, permite el aislamiento de los
casos, e inicio temprano de tratamiento, especialmente en pacientes de alto ries-
go. El desempeio 6ptimo de la prueba requiere la existencia de infeccion activa y
sintomatica, su sensibilidad disminuye exponencialmente entre 7 y 10 dias después
del inicio de los sintomas. Las pruebas utilizadas en México autorizados por el Ins-
tituto de Diagndstico y Referencia Epidemiolégica (INDRE), asi como por la OMS
son STANDARD™Q COVID-19 Ag Test, Panbio™ COVID-19 Ag RAPID Test Device, y
Sofia2 SARS Antigen FIA by Quidel Corporation.

En un paciente sintomatico, una prueba de antigeno positiva confirma la enfer-
medad. En caso de sospecha de infeccidn, pero la prueba es negativa, se recomien-
da confirmar por medio de RT-PCR en las siguientes 48 h posteriores, por el riesgo
de tener una prueba negativa falsa. Si no existe disponibilidad de prueba molecular,
se debe repetir al menos en dos ocasiones una prueba de antigeno con una diferen-
cia de tres dias entre cada prueba para confirmar el resultado negativo (Figura 4.3).
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En sujetos asintomaticos, no vacunados, con exposicién de alto riesgo (contac-
to cercano con un caso confirmado con infecciéon por SARS-CoV-2), se recomienda
realizar una prueba inmediata para confirmar el resultado negativo y repetir la prue-
ba a los siete dias posteriores, con el objetivo de suspender la cuarentena. Un es-
tudio realizado en la Ciudad de México, observé que en pacientes adultos mayores
sintomaticos, con prueba de antigeno negativa y RT-PCR positiva, desarrollaban una
enfermedad mas agresiva, en comparacion con al resto de la poblacién.
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FIGURA 4.3. La sensibilidad de una prueba depende de la técnica utilizada y de la carga

viral. Una prueba puede ser negativa a pesar de ser un paciente infeccioso (falso negativo,

area de color rojo). Por otro lado, puede coexistir una prueba persistentemente positiva para

RNA viral, pero el paciente no es infectocontagioso (falso positivo). El rapido incremento de

la carga viral nos permite observar el siguiente fenédmeno: una prueba mas sensible (prueba

B) tiene una ventana de deteccién mayor, en comparacién con una prueba menos sensible
(prueba A) (modificado?).

Estudios inmunologicos

Los examenes inmunoldgicos y seroldgicos se aplican principalmente en estudios
de seroprevalencia, para evaluar la efectividad de las medidas de control y conten-
cion de COVID-19 a un nivel comunitario; incrementa nuestra comprensién de la
inmunologia detras de la infecciéon por SARS-CoV-2. Los estudios seroldgicos son al-
tamente especificos, pero heterogéneos en la sensibilidad para el diagnéstico de la

enfermedad. No todos los pacientes con COVID-19 desarrollaran anticuerpos contra
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SARS-CoV-2. Los estudios serolégicos incluyen la determinacién de anticuerpos IgM
e IgG contra proteinas especificas: dominio del receptor de unién (RBD), espiga (S),
nucleocapside (N), espiga y nucleocapside (NS); por técnicas de inmunoensayo de
flujo lateral (LFIAs), ensayo inmunoabsorbente ligado a enzima (ELISA) o por inmu-
noensayo de quimioluminiscencia (CLIAs).

Ya que la elevaciéon de los anticuerpos IgM e IgG se presenta después de la
primera semana posterior al inicio de los sintomas, tienen una limitada utilidad en el
diagnéstico de la enfermedad aguda. La mayoria de los individuos infectados por
SARS-CoV-2 tienen niveles elevados de IgG hasta ocho meses posteriores.

La determinacién de anticuerpos totales por método de ELISA es el marcador
serolégico con mayor sensibilidad y especificad, ya que se incrementan desde la
segunda semana del inicio de los sintomas. Los niveles mas elevados de IgM e IgG
por este método se han documentado entre la segunda y tercer semanas de la en-
fermedad. Cuando se realizan dos semanas después del inicio de la enfermedad,
con prueba RT-PCR previa, se incrementa la certeza diagnédstica. Tipicamente, la
mayoria de los anticuerpos se producen contra la proteina mas abundante en el vi-
rus, que es N. Cuando se utiliza en forma concomitante el antigeno RBD, incrementa
la sensibilidad de la prueba. Su empleo como escrutinio a gran escala en una pobla-
cion, permite medir la actividad de la enfermedad asi como identificar individuos
que pudiesen tener inmunidad contra la infeccion.

Estado PosCOVID

La RT-PCR puede detectar particulas no infecciosas de RNA hasta 12 semanas pos-
teriores a la infeccién. La sensibilidad de la prueba de antigeno sélo tiene un perio-
do determinado de acuerdo al ciclo viral. No se recomienda el empleo de ambas

pruebas para establecer el término de la enfermedad.
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CAPITULO 5

¢Que paciente puede observarse
y manejarse en casa?

Dra. Rosalia Garcia Peha

Un nuevo virus que emergio a finales del ano 2019 en Wuhan, China, SARS-CoV-2,
ocasiond una pandemia de enormes proporciones que se ha extendido por todo el
planeta cobrando miles de vidas humanas. La pandemia de COVID-19 ha devastado
individuos, familias e instituciones a través del mundo. A pesar de lo rapido del de-
sarrollo de la vacuna, la poblacién humana permanece en riesgo.

De acuerdo a la guia para el tratamiento de la COVID-19 en México,’ los pa-
cientes se clasifican de acuerdo a la gravedad y factores de riesgo, mismos que son
utiles para saber qué pacientes se pueden observar y manejar en casa.

Con respecto a la evolucién temporal de la infeccién, se tiene:

Periodo de ventana: 10 dias, incluye un periodo asintomatico desde la entrada
del virus al 5° dia, y el periodo de inicio de los sintomas que va del 5° al 10° dia. El
tiempo promedio para el desarrollo de neumonia es aproximadamente de 5 dias, el
tiempo promedio desde el inicio de los sintomas a hipoxemia severa y el ingreso a
cuidados intensivos es de aproximadamente 7 a 12 dias.’

Ante la sospecha de COVID-19, se requiere confirmar el diagndstico a través
de la prueba RT-PCR - SARS-CoV-2, y definir como caso sospechoso si cumple los si-
guientes criterios: al menos uno de los siguientes signos y sintomas mayores: fiebre
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igual o mayor a 38° C, tos seca, disnea y cefalea, mas al menos uno de los siguientes
signos y sintomas menores: odinofagia, mialgias, artralgias, dolor toracico, escalo-
frios, rinorrea, conjuntivitis, anosmia o disgeusia.

En el contexto de la pandemia, toda neumonia debe considerarse como pro-
bable caso de COVID-19, aislarse y manejarse en consecuencia, la gran mayoria
como paciente ambulatorio COVID-19 leve a moderado (80%) y sélo los casos gra-
ves requeriran hospitalizacion.

COVID-19 leve

Pacientes con sintomas que cumplen la definicién de caso de COVID-19 sin eviden-
cia de neumonia viral o hipoxia, de acuerdo con el Lineamiento Estandarizado para
la Vigilancia Epidemioldgica y por laboratorio de la enfermedad respiratoria viral
vigente.®

Los signos y sintomas de COVID-19 varian:

1. La mayoria de las personas presenta fiebre (8 a 99%), tos (59 a 82%), fatiga
(44 a 70%), anorexia (40 a 84%), dificultad para respirar (31 a 40%), mialgias
(11 a 35%). También se han notificado otros sintomas inespecificos, como
dolor de garganta, congestion nasal, dolor de cabeza, diarrea, ndusea y vé-
mitos.

2. Pérdida del olfato (anosmia) o del gusto (ageusia) que precede a la apari-
cion de los sintomas respiratorios.

3. Manifestaciones neurolégicas: mareos, agitacion, debilidad, convulsiones o
datos de focalizacién, como problemas de habla o de visidon, pérdida senso-
rial o problemas de equilibrio.®

Las personas mayores y las personas inmunodeprimidas, en particular, pueden

presentar sintomas atipicos como disminucién del estado de alerta, reduccién de la
movilidad, diarrea, pérdida del apetito, confusién y ausencia de fiebre.

Neumonia moderada

Signos clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, respiracién répida incluida una SpO,
de 90% o superior al aire ambiente.
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Es importante la realizacion de historia clinica para evaluar comorbilidades o condi-
ciones especificas de riesgo.

Debido a cambios fisiolégicos del envejecimiento, a la disminucién de la fun-
cion inmunitaria y a la comorbilidad, las personas adultas mayores presentan un
riesgo aumentado para enfermar y presentar complicaciones por COVID-19, asi
como las del sexo masculino o con enfermedades crénico degenerativas: diabetes
mellitus tipos 1 y 2, cardiopatia, hipertensién arterial sistémica, EPOC, insuficiencia
renal crénica, insuficiencia hepatica, obesidad y cancer, entre otras. Los pacientes
con estos factores de riesgo deben tener estrecha vigilancia en su manejo domici-
liario y detectar oportunamente quién debe ser enviado al hospital.’

Tratamiento domiciliario de pacientes con COVID-19
sospechosos o confirmados

Se recomienda aislar a los pacientes con sospecha o diagnéstico confirmado de
COVID-19 de grados leve y moderado para mitigar la transmision del virus a perso-
nas cercanas.

Se sugiere monitorizar a los pacientes con COVID-19 de leve a moderado ma-
nejados en su domicilio con el fin de identificar signos y sintomas de progresién de
la enfermedad, incluido el uso de pulsioximetria. Este seguimiento puede realizarlo
a distancia el personal de salud mediante dispositivos electrénicos (telesalud) o me-
diante asistencia domiciliaria, segun la disponibilidad.

Se recomienda que los pacientes con COVID-19 reciban tratamiento sintomati-
co ambulatorio de acuerdo a los sintomas predominantes (fiebre, dolor de gargan-
ta, cefalea, tos, rinorrea, mialgias), prioritariamente con antipiréticos en dosis bajas,
medidas generales e hidratacion, asi como alimentacién saludable de acuerdo a sus
necesidades.

Vigilancia de signos vitales en casa: temperatura, saturacién de oxigeno, fre-
cuencia respiratoria y presion arterial.>”

Los medicamentos que el paciente toma para comorbilidades (hipertension,
diabetes, arritmias, EPOC, asma, etc.) deben continuar y ante dudas consultar a su
médico.
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Los pacientes con COVID-19 deben recibir consejeria acerca de las sefiales de alar-
ma, las complicaciones de la infeccidén y en qué casos deben buscar ayuda en los
servicios de emergencia. Vigilar datos de alarma como disnea, saturacién de oxige-
no < 94% al aire ambiente, secreciones abundantes, trastornos del estado de con-
ciencia, taquipnea > de 30 respiraciones por minuto, vomito o diarrea persistente,
hipotensién arterial < de 90/60 mmHg, descontrol glucémico y datos de sindrome
pleuropulmonar.

Recomendaciones respecto a medicamentos en pacientes
con COVID-19 con manejo en domicilio®’

No se recomienda administrar ivermectina para el tratamiento de pacientes con
COVID-19 leve o moderado, fuera del contexto de ensayos clinicos. Se recomienda
no administrar antibidticos a pacientes con sospecha o diagnéstico confirmado de
COVID-19 leve o moderado sin sospecha de infeccion bacteriana sobreagregada.
Se recomienda no administrar corticoesteroides para el manejo de los pacientes
con COVID-19 de leve a moderado.

La profilaxis farmacolégica con anticoagulantes en pacientes con COVID-19
leve y moderado tratados en su domicilio, debe individualizarse de acuerdo a la
historia clinica y los factores de riesgo tromboembdlicos y a las guias establecidas.

Recomendaciones generales para el cuidado en casa que
todo paciente con COVID-19 debe conocer

1. Beber muchos liquidos y observar que la orina se mantenga en buen volumen,
claray transparente.

2. Evitar el consumo de alcohol y de cigarrillos, asi como la inhalacién pasiva de
tabaco.

3. Descansary evitar cualquier actividad que requiera sobreesfuerzo fisico.

4. Si tiene sintomas leves, puede usar medicamentos de venta libre. El paraceta-
mol es util para la fiebre y diversos dolores (de cabeza, musculares, articulares
asi como jarabes expectorantes o antitusivos, descongestionantes o antigripales
comunes.
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10.

11.

12.

13.

14.
15.
16.

17.

18.

19.

Debe mantener una nutricidén sana, balanceada y con abundantes liquidos.

Lavar los utensilios personales con agua y detergente. Considerar soluciones
con cloro.

De ser posible, usar servilletas, platos y cubiertos desechables.

Tener una botella atomizadora con solucién de cloro para limpiar superficies an-
tes y después de ingerir alimentos.

Lavado frecuente de manos con agua y jabén. Utilizar un jabén y toalla persona-
les. De preferencia, el paciente debe utilizar un bafio de uso exclusivo, no com-
partido.

Debe lavarse las manos por 20 segundos. La higiene de las manos y de algunos
enseres personales puede complementarse con el uso de un dispensador per-
sonal de alcohol (gel o liquido).

En caso de interactuar con otra persona, ambos deben mantener en forma cons-
tante el uso de mascarillas y un distanciamiento mayor de 1.5 metros.
Considerar a familiares que puedan atenderles y hacer un seguimiento de su
evolucion. Instalar al paciente en una habitacién individual y bien ventilada.
Limitar los movimientos del paciente dentro del domicilio y reducir al minimo los
espacios compartidos.

Evitar el contacto con los fluidos corporales.

No se debe reutilizar las mascarillas y los guantes.

Las sabanas, toallas, platos y cubiertos utilizados por el paciente no deben com-
partirse con otras personas.

Limpiar y desinfectar diariamente las superficies de uso cotidiano con las que
exista contacto frecuente.

Limpiar y desinfectar las superficies del cuarto de bafio y el retrete al menos una
vez al dia. La ropa, las sdbanas y las toallas sucias del paciente deben colocarse
en una bolsa y lavarse a mano con agua clorada y jabdn ordinario, o a maquina
entre 60 y 90 °C con detergente ordinario.

Los guantes, las mascarillas y otros desechos generados durante la atencién do-
miciliaria, deben colocarse en un recipiente con tapa situado en la habitacion del

paciente antes de desecharse.
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El aislamiento debe ser de al menos 11 dias a partir del inicio de los sintomas y en
pacientes asintomaticos considerar a partir de la fecha de la toma de muestra RT-
PCR -SARS-CoV 2.

La decisidon del manejo intradomiciliario de casos de COVID-19, debe ser con
cautela, ya que resulta obvio que no se puede generalizar, principalmente a los gru-
pos de alto riesgo.

Desafortunadamente, las caracteristicas ideales para seleccionar estos casos
pueden no encontrarse tan cominmente en nuestro medio e incluyen de manera no
exclusiva lo enlistado en el Cuadro 5.1.%

La labor médica, lejos de disminuir en estos casos, es muy intensa y de gran
responsabilidad, con videoconferencias programadas varias veces al dia si es ne-
cesario, reporte de signos vitales y SpO2 (con O9 y al aire ambiente, en reposo y
después de moverse al bafio) cada 4 a 6 horas, con el lider designado de la familia,
mismo que procura los cuidados de manera directa, ademas del propio paciente.
Se recomiendan actividades de reforzamiento de medidas de asilamiento y protec-
cién personal, y un canal abierto permanentemente en caso de cambios adversos,
particularmente el inicio de disnea, asi como visitas presenciales ocasionales. Se
demuestra, por otro lado que en pacientes de bajo riesgo con contexto favorable y

bien seleccionados, el manejo domiciliario del COVID-19 es factible.
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Cuadro 5.1. Factores a considerar en la valoraciéon del manejo domiciliario de pacientes con
neumonia por COVID-19

« CURB-65 <2 en enfermedad temprana

 Paciente cooperador*

» Buena red de apoyo familiar

« Aceptaciony cultura de la enfermedad y escenario particular

» Plena comprension del sintoma disnea

» Recursos econoémicos

« Capacidad de aislamiento total en un cuarto

- Disponibilidad de toma de signos vitales, Sp0, y 0, domiciliario

- Disponibilidad de toma de laboratorio a domicilio (y Rx)

- Sinantecedentes de ETV y capacidad para aplicarse HBPM via SC
« Estrecha comunicacion electrénica en tiempo real con el médico
« Vivienda cercana al hospital de referencia

* El cooperar con la posicién prono es fundamental. ETV = enfermedad trom-
boembdlica venosa. HBPM = heparina de bajo peso molecular.*
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CAPITULO 6
El paciente pediatrico con COVID-19

Dr. Erick F. Galindo Valdés
Dr. Moisés Auron

Introduccion

El sindrome agudo severo por coronavirus 2 (designado por la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) en febrero del 2020 como “COVID-19") sucede a consecuen-
cia de la infeccion por el virus SARS-CoV-2 el cual fue identificado por primera vez
en China en diciembre del 2019." Dada su rapida diseminacién global y severidad
clinica afectando a todos los segmentos de la poblacién y sobrepasando las capaci-
dades de atencidén médica a nivel mundial, el COVID-19 fue declarado por la OMS el
11 de marzo del 2020 como una pandemia.?

La poblacidn pediatrica, especificamente, tiene necesidades que van mas alla
de la prevencién y el tratamiento, incluyendo también los aspectos médicos, econé-
micos, educativos, emocionales y de desarrollo. Previo a la identificacion de muta-
ciones recientes de COVID-19, se tuvo de manera ingenua la percepcién de que el
impacto de la enfermedad en los nifos era mucho mas indolente en comparacién
con los adultos, en especial, los adultos mayores.>* En afiadidura, las manifestacio-
nes clinicas a largo plazo (sindrome posCOVID o Covid largo) no fueron conside-
radas inicialmente. La aparicion de nuevas variantes del SARS-CoV-2 ha llevado a
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conocer mas acerca del impacto y del tratamiento de la enfermedad en la poblacidn
pediatrica. Eventualmente, se identificd exclusivamente en la poblacién pediatrica
un nuevo sindrome inflamatorio, no descrito con anterioridad, denominado como
sindrome multisistémico inflamatorio asociado a COVID-19 (MIS-C, por sus siglas
en inglés), con un impacto en el riesgo de hospitalizacién y secuelas a largo plazo.>¢

Aun hay mucho por conocer acerca de esta compleja y fascinante enfermedad
en todo su espectro, desde medidas de prevencién, manifestaciones clinicas, trata-
miento, vacunas, adaptaciones educativas, poblaciones especiales, e impacto en la
salud mental, entre otras.

Epidemiologia

El COVID-19 afecta a nifos de todas las edades, con incremento proporcional de la
incidencia con la edad. En estudios de vigilancia epidemioldgica a nivel global, los
ninos tipicamente representan hasta 16% de los casos confirmados mediante prue-
bas de laboratorio.”® Los estudios sugieren que los nifos menores de 5 aiios tienen
menor susceptibilidad y transmisién en comparacién con ninos de mayor edad y
adolescentes.??10

Las condiciones sociales y de vivienda tienen un impacto muy importante en
su incidencia y prevalencia, ya que hay mayor afectaciéon en grupos de la poblacién
infantil que viven condiciones con limitaciones sociales o econémicas (por ejemplo,
pobreza, hacinamiento en el hogar, empleo de los cuidadores principales en indus-
trias esenciales, acceso limitado a servicios médicos, etc.)."'?

En el inicio de la pandemia, la mayoria de los casos en pacientes en edad pe-
didtrica resultaban por exposicidon en el hogar, dado que hubo cierre de escuelas
con exposicion limitada a contactos cercanos fuera del hogar.”® En la actualidad, la
presencia de nuevas variantes y el reinicio de actividades escolares presenciales,
ha condicionado el incremento de brotes por exposiciéon al SARS-CoV-2 fuera del
hogar.'

La transmision del virus a través de los nifios es similar a la de los adultos; la
carga viral en la nasofaringe es similar o mayor que en los adultos.” La severidad de

las manifestaciones clinicas tiene un papel importante en las contagiosidad, ya que
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la transmisibilidad es mayor en ninos sintomaticos en comparacién con los presinto-
maticos o asintomaticos.'

El riesgo de hospitalizacion se ha incrementado por la presencia predominan-
te de la variante Delta (B.1.617.2).""® A pesar de ello, las proporciones de ingreso a
terapia intensiva y requerimiento de ventilacion mecanica invasiva, se han manteni-
do sin cambios antes y después de la variante Delta.

Manifestaciones clinicas

El COVID-19 afecta a la poblacién pediatrica de todas las edades, sin predileccién
de sexo."” Los sintomas de COVID-19 son similares a los adultos, y la mayoria tienen
una severidad mas indolente en comparacién con los adultos. 202!

Los hallazgos clinicos mas comunes son fiebre o escalofrios y tos. En un me-
taanalisis que incluyé 9,335 nifios (0 a 19 anos) de 31 paises con infecciéon por SARS-
CoV-2 documentada (incluyendo 1,208 nifios con el sindrome inflamatorio multi-
sistémico en nifos y adolescentes [SIM-P]), la media de nifos asintomaticos fue del
13%. La media de otros sintomas se detalla en el Cuadro 6.1:3

Cuadro 6.1. Hallazgos clinicos mas comunes en pacientes pediatricos con infeccién por SARS-

CoV-23
1. Fiebre 63% 8. Dolor abdominal 15%
2.Tos 34% 9. Signos tipo Kawasaki 13%
3. Nausea/vomito 20% 10. Asintomatico 13%
4. Diarrea 20% 11. Sintomas neurologicos 12%
5. Disnea 18% 12. Conjuntivitis 11%
6. Sintomas nasales 17% 13. Eritema faringeo 9%

7. Fatiga 16 %

Aun cuando el COVID-19 se ha asociado a un mayor riesgo de miocarditis en
comparacion con otros virus respiratorios, su riesgo absoluto es bajo (< 0.15%).> Sin
embargo, esta tasa es mucho mayor a la incidencia de miocarditis reportada con las

vacunas de mRNA, que son 4.8 a 9.9 casos por milléon de pacientes (0.0000048% a
0.00001%).22
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Cabe destacar que la COVID-19 puede debutar inicamente con sintomas gastroin-
testinales, sin lo mas comun que son las manifestaciones respiratorias. La triada gas-
trointestinal mas reportada es dolor abdominal, diarrea y vomito.?

Las manifestaciones neurolégicas son comunes en los nifos hospitalizados. En
una serie de casos multicéntrica de 1,695 nifios (menores de 21 anos) hospitalizados
con infecciéon por SARS-CoV-2 documentada (36% con SIM-P), 365 (22%) tuvieron
afectacion neuroldgica, la cual fue transitoria en 88%. Entre los 43 nifios con dafo
neuroldgico y riesgo de muerte (por ejemplo, encefalopatia severa, infeccién de sis-
tema nervioso central/desmielinizaciéon, sindrome de Guillain-Barré/variantes, ede-
ma cerebral agudo fulminante), 17 de ellos tuvieron déficit neurolégico de novo al
momento del egreso y 11 murieron.’

Las manifestaciones cutaneas no han sido reportadas con frecuencia y no es-
tan del todo bien caracterizadas; eéstas incluyen erupciones tipo maculas y papulas,
urticaria y vesiculas, livedo reticularis transitorio y descamacioén distal.?':2¢:27

En pacientes menores de 12 meses de edad, los hallazgos clinicos adiciona-
les a los ya mencionados anteriormente incluyen dificultades para la alimentacién y
fiebre. Los sintomas respiratorios pueden ser minimos y en general, cuando estan
presentes, son similares a los causados por otros coronavirus e influenza, aunque la
tos puede ser menos prominente. La bronquiolitis asociada al SARS-CoV-2 también
se ha reportado de manera mas reciente.?®

Sindrome inflamatorio multisistémico en nifios (SIM-N)

A nivel global, se describié un sindrome inflamatorio multisistémico agudo con ca-
racteristicas similares a la enfermedad de Kawasaki y el sindrome de choque téxico
que inclusive requeria de cuidados criticos. La OMS ha denominado a este fendme-
no como sindrome inflamatorio multisistémico en nifos (MIS-C, por sus siglas en
inglés) que coincide cronolégicamente con COVID-19.242>

Desde mediados de mayo de 2020 al 17 de septiembre de 2021, 24 paises y
territorios de la regién de las Américas han notificado 7,547 casos confirmados acu-

mulados de SIM-P, incluidas 153 defunciones (tasa de letalidad 2.03%).? El Cuadro
6.2 muestra la definicién de caso de SIM-N.
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Cuadro 6.2. Definicién de caso preliminar de SIM

N HGERAEL ML CERGEN ORI Exantema, conjuntivitis bilateral no purulenta o inflamacion muco-
LT TN R CRSTEL - Sl cutanea (boca, manos o pies)

da por personal sanitario o
por un familiar por 2 3 dias,
y al menos dos de los signos

Hipotensidn arterial o estado de choque

Manifestaciones de disfuncion miocardica, pericarditis, valvulitis o
anomalias coronarias (ecocardiografia o elevacion de troponina o
NT-proBNP)

en la columna derecha:

Signos de coagulopatia (TP o TPT anormales, dimero D elevado)

Problemas digestivos agudos (diarrea, vomitos o dolor abdominal)

Nota: Considérese este sindrome en ninos con manifestaciones de la enfermedad de Kawasaki tipica o
atipica o de sindrome de choque téxico.

Ademas de los criterios anteriores se requieren los criterios siguientes:

Y - Elevacion de marcadores de la inflamacion tales como la VSG, la proteina C reactiva o la procalcito-
nina

Y - Ausencia de una causa microbiana evidente de inflamacion, como la septicemia bacteriana o los
sindromes de choque estafilocdcico o estreptocdcico.

Y - Signos de COVID (resultado positivo de RCP-RT, prueba de antigenos o prueba seroldgica) o probable
contacto con enfermos de COVID.

Estudios diagnodsticos

Las pruebas de laboratorio para confirmar el diagnéstico de COVID-19 son nece-
sarias porque no existe un sintoma o conjunto de los mismos que confiablemente
diferencie al SARS-CoV-2 de otros virus adquiridos en la comunidad y porque la
infeccion concomitante es comun.?’ En una revision sistematica de la COVID-19 en
1,183 ninos de 26 paises, se detectd coinfeccion en 5.6%. M. pneumoniae fue el mas
comun (58%), seguido de influenza (11%) y virus sincitial respiratorio (9.7%).%°

Hallazgos de laboratorio

Pueden ser variables. En un metaanalisis de 66 estudios que incluyé 9,335 nifos (0 a
19 anos) con SARS-CoV-2 documentado (incluyendo 1,208 con SIM o MIS-C, por sus
siglas en inglés), las alteraciones de laboratorio fueron (porcentaje medio):3
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Proteina C reactiva elevada 54 % Leucocitosis 20%

Ferritina sérica elevada 47% Linfocitopenia 19%
Lactato deshidrogenasa elevada 37% Linfocitosis 8%

Dimero D elevado 35% Procalcitonina elevada 21%
Aminotransferasa elevada 30% CPK-MB elevada 25%

Velocidad de sedimentacion globular elevada 19%

Indicadores de laboratorio de enfermedad severa

En estudios observacionales se han visto asociaciones entre enfermedad severa y
marcadores de inflamacién (como proteina C reactiva, procalcitonina, interleucina 6,
ferritina, dimero D) tanto al ingreso como durante la estancia hospitalaria, asi como
asociaciones entre enfermedad severa e hipoxia y sintomas gastrointestinales al in-
greso.33°

Manejo

Esta secciéon mencionara las generalidades que se deben conocer en el primer nivel
de atencion. El manejo hospitalario de COVID-19 severo o el sindrome inflamatorio
multisistémico (SIM) escapa al objetivo de este capitulo.

Lo mas importante es la prevencién; ademas de la vacunacién de los adultos en
casa, el uso de cubrebocas, la higiene de manos en anadidura a una adecuada ven-
tilaciéon de los espacios cerrados y a evitar aglomeraciones, son medidas de mitiga-
cién de riesgo de contagio e interrupcion de la cadena de transmisién. En pacientes
mayores de 12 aios se recomienda la aplicacién de la vacuna de mRNA si hay dispo-
nibilidad de la misma, y se espera que existan recomendaciones prontamente para
pacientes menores de 12 afios.3¢%’

El tratamiento del paciente con COVID-19, debe enfocarse en la prevencién de
transmision a otras personas, especialmente con aislamiento, manteniendo de forma
continua el monitoreo e identificacién de deterioro clinico, asi como cuidados de so-
porte médico general. En el contexto de las medidas de aislamiento, se recomienda
asegurar una buena ventilacién del drea donde permanezca el paciente. De acuerdo
con lo que se conoce acerca de la dinémica del SARS-CoV-2 en el huésped, se debe

implementar el aislamiento por 10 dias a partir del resultado positivo de la prueba.
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Una de las claves en los nifios con diagnéstico de la COVID-19 es la evaluacién de
la severidad de la enfermedad, para determinar la necesidad de aporte de oxigeno
suplementario y/u hospitalizacién.

En la enfermedad leve, el manejo por lo general se debe hacer de manera am-
bulatoria en casa y en forma similar a otros sindromes infecciosos de las vias respira-
torias superiores o gastrointestinales, a menos que exista una condicién crénica que
incremente el riesgo de enfermedad severa (condiciones médicas complejas de tipo
genético, neurolégico, metabdlico, inmunosupresion, cardiopatia congénita, obesi-
dad con un indice de masa corporal por arriba de la percentila 95, diabetes, asma u
otras enfermedades pulmonares croénicas, etc.).

Tanto los antiinflamatorios no esteroideos (AINE) como el paracetamol, pue-
den ser usados para el tratamiento sintomatico de la fiebre, el malestary el dolor. Al
igual que en las enfermedades respiratorias por otros virus, se recomienda el repo-
so y mantener excelente hidratacién y nutriciéon. Siempre hay que tener en cuenta
que no se recomienda el uso de AINE en pacientes menores de seis meses de edad.

No se recomienda el uso de ningun otro tipo de medicamentos en el mane-
jo ambulatorio de los pacientes con COVID-19 leve y moderado, incluyendo suple-
mentos nutricionales, los cuales no tienen evidencia de impacto significativo en el
curso de la enfermedad en poblacién pediatrica.

El uso de pulsooximetria permite monitorizar la saturacion arterial de manera
ambulatoria e identificar tempranamente al paciente con deterioro clinico. Cuan-
do la pulsooximetria es menor a 95% o existe una caida mayor o igual a 3%, se
recomienda la evaluacion en el servicio de urgencias, ya que puede requerirse la
evaluacién radioldgica (ultrasonido, tomografia) y de laboratorio para estratificacion
clinica.*

El uso de esteroides (dexametasona, metilprednisolona) se utiliza en el contex-
to del paciente hospitalizado con hipoxemia (SpO, < 94%). No hay evidencia para su
uso en el paciente ambulatorio.

El tratamiento antiviral estd considerado unicamente bajo la evaluacién indi-

vidual de cada caso, y en el contexto de un ensayo clinico, si es que esta disponi-
ble 38,39
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CAPITULO 7

Telemedicina y el paciente con enfermedad
por GOVID-19 vigilado en casa

Dr. Rodolfo de Jesus Palencia Vizcarra
Dr. Rodolfo Palencia Diaz

Introduccion

La telemedicina, que es el despliegue de las Tecnologias de la Informaciéon y Comu-
nicacion (TIC) para brindar atencién médica digitalmente, puede adoptarse para
ampliar la interaccién humana. El uso de la telemedicina ha ido en aumento duran-
te la pandemia de COVID-19, siendo una herramienta que llega al domicilio de los
pacientes. En este contexto, la telemedicina y las plataformas de software virtual
ofrecen una opciéon asequible, eficaz y atractiva. Por tanto, pueden utilizarse para
gestionar la pandemia. Si bien esta crisis ha presentado al sistema de prestacion
de atencidén médica desafios incomparables, COVID-19 ha catalizado el uso rapido
de las TIC como la telemedicina y las plataformas de software virtual para brindar
atenciéon médica a distancia.

La presencia de la telemedicina ha existido desde la década de 1960. La aten-
cién digital proporciona servicios médicos de forma remota y la telesalud es una
practica de la medicina que implica el uso de tecnologia para brindar atencién a dis-
tancia. La telesalud facilita la atencién médica con servicios a través de tecnologias
de la informacidn y la comunicacion (TIC), que han demostrado tener potencial para
proporcionar servicios médicos de manera adecuada y segura para el paciente y el
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médico. Se estd invirtiendo en telemedicina y atencién médica digital para reducir
la propagacién del COVID-19 y disminuir la interaccién fisica de los pacientes sobre
todo en los servicios de urgencias y areas de consulta externa, ante la persistencia
y prolongacién de la pandemia. Ademas, las tecnologias de telesalud, como los dis-
positivos médicos, pueden facilitar el compartir y proporcionar informacién como
son signos vitales basicos (temperatura, frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno,
presion arterial, glucometria, entre otros), se comparten datos para que los médicos
puedan tomen mejores decisiones en la atencidn de sus pacientes de forma remota.
Por lo tanto, la telesalud y la atencién digital pueden ser una solucién ideal para dis-
minuir el riesgo de que los médicos o los pacientes se infecten, sin que los primeros
dejen de brindar atencién.?

Covid-19 y telemedicina

La infeccién por el virus SARS-CoV-2 y la enfermedad generada por éste, la CO-
VID-19, han tenido un gran impacto en la morbimortalidad mundial y en los paises
de Latinoamérica principalmente en Brasil y México.

El término telemedicina, que es la prestacién de atencién médica a distancia,
que difiere de los procesos tradicionales, como son lo habitual de la atencién pre-
sencial médico-paciente. En 1969, el término telesalud amplié su alcance al incorpo-
rar un conjunto mas amplio de actividades, incluidas la educacién del paciente y del
proveedor; ademas, de la atencién al paciente. Sin embargo, el cambio dindmico en
la tecnologia permitié la evolucién de la telemedicina y actualmente no sélo incluye
llamadas telefdnicas, sino también videollamadas y contactos a través de internet
para el intercambio de informacién. En 2010, la Organizacién Mundial de la Sa-
lud presenté una descripcion amplia de la telemedicina, definiéndola como: “la
prestacion de servicios de salud, donde la distancia es un factor critico, por parte
de todos los profesionales de la salud que utilizan tecnologias de la informacién y la
comunicacion (TIC) para el intercambio de informacién vélida para el diagnéstico,
el tratamiento y la prevencion de enfermedades y lesiones, la investigacion y la eva-
luacién, y la educaciéon continua de los proveedores de atencién médica, todo ello
en aras del avance de la salud de las personas y sus comunidades.”?

A principios de enero de 2020, se determiné que la enfermedad por COVID-19
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era causada por un nuevo coronavirus SARS-CoV-2 (Small Acute Respiratory Syndro-
me-CoronaVirus-2), y la enfermedad se denominé COVID-19 (enfermedad por coro-
navirus 2019). El cuadro clinico de sospecha de enfermedad por COVID-19, las
manifestaciones clinicas mas frecuentes, se caracterizan por sintomas de infecciéon
respiratoria aguda, que se presenta con tos, dolor faringeo y ademas, uno o mas de
una gran variabilidad de signos/sintomas: fiebre, tos seca, astenia, mialgia, cefalea,
congestion nasal, diarrea, dolor toracico, dificultad para respirar (senal de alarma),
pérdida del olfato (anosmia), pérdida del gusto (ageusia) y dolor osteomuscular, en-
tre otros. Aunque en algunos casos el paciente puede estar asintomatico.

Las pruebas o examenes diagnésticos como el cribado por la reaccién en
cadena de polimerasa con transcripcién inversa (RT - PCR) en tiempo real, es la prue-
ba estandar de oro para CoVID - 19 (deteccién temprana, sensibilidad y exactitud).
Necesita de técnicos especializados, de mayor costo y resultados mas tardados. La
prueba “rdpida” de antigeno proporciona resultados en mas corto tiempo, siendo
sensible, simple y accesible, pero es mas propensa a falsos negativos. La sensibili-
dad de las pruebas depende de la muestra, del tipo de examen, del tiempo de inicio
de la infecciéon y el tiempo de la realizacion de la prueba.

En caso de sospecha de neumonia por COVID-19, se debera realizar una radio-
grafia del térax o idealmente, si se cuenta con ella, una tomografia pulmonar simple
sin contraste (lesiones pulmonares bilaterales, difusas, con caracteristicas de vidrio
despulido o esmerilado, no especificas de COVID-19). En casos moderados a seve-
ros se pueden realizar exdmenes de laboratorio como son: biometria hematica (lin-
fopenia, trombocitopenia), proteina C reactiva, dimero-D, deshidrogenasa lactica y
ferritina, que evaltan la severidad del proceso inflamatorio y el riesgo de trombosis,
y algunos otros estudios dependiendo de los comérbidos del paciente.*

Los hallazgos clinicos y experimentales de los estudios de investigacién sobre
el COVID-19, han sugerido que la respuesta inmunoinflamatoria tiene un papel cru-
cial en la infeccidn por coronavirus 2 (SARS-CoV-2) en el sindrome respiratorio agu-
do severo, no contando actualmente de medicamentos antivirales eficaces especifi-
cos para el tratamiento de la infeccién por SARS-CoV-2. La identificacion temprana
de pacientes con COVID-19 grave y el soporte activo de 6érganos, siguen siendo las
estrategias mas eficientes para tratar de evitar su progresién y mejorar sus resul-

tados clinicos. Medidas preventivas estrictas para reducen el riesgo de una mayor




Medicina de primer contacto en la atencién del COVID-19

transmisién de enfermedades, incluido el distanciamiento social, uso de cubreboca,
lavado de manos y limpieza de superficies, ha tenido impacto profundamente ne-
gativo en la salud fisica y mental y el bienestar de las personas lo que hay que tener
presente en la atencion del paciente y la familia.®

La mayoria de los pacientes SARS-CoV-2 son asintomaticos o presentan sinto-
mas leves, pero 20% de los casos desarrollan una enfermedad pulmonar o sistémica
grave, caracterizada por fiebre, tos, disnea, infiltraciones pulmonares y sindrome
respiratorio agudo, asi como manifestaciones extrapulmonares.®

Comorbilidades:

e Sobrepeso y obesidad.

e Hipertension arterial.

e Diabetes mellitus.

e Insuficiencia renal.

e Cardiopatia.

e Enfermedad pulmonar.

e Enfermedades hepaticas.

e Enfermedades con inmunodepresion.

e Otras.
Después del diagndstico de infeccion por SARS-Cov-2, se debera definir la severi-
dad del padecimiento de acuerdo con la edad del paciente y sus comorbilidades,
sobre todo el riesgo de requerir hospitalizacion, presentar complicaciones severas
o muerte. La identificacidon de los pacientes con la enfermedad por el coronavirus
2019 (COVID-19) es esencial para proporcionar un manejo oportuno, establecer qué

pacientes pueden ser tratados en casa y quiénes requeriran de hospitalizacién de
acuerdo con la severidad de la enfermedad (Guia clinica para el tratamiento de la

COVID-19 en México. Consenso Interinstitucional, agosto 2021):
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Severidad de la enfermedad:

Leve:
¢ Sin evidencia de neumonia o hipoxia.
e SpO2 = 94% aire ambiente.

Moderada:
e Signos clinicos de neumonia (fiebre, tos, disnea, respiracién rapida).
¢ Sin signos de neumonia grave.
e SpO2 = 90% al aire ambiente.

Grave:
e Datos de dificultad respiratoria.
e Frecuencia respiratoria > 30"

e Saturaciéon 02 < 90 % aire ambiente.

Cuadro 7.1. Datos de alarma del paciente vigilado en casa.

Vigilancia por telemedicina al paciente con covid-19 que se queda en casa

Sintomas y signos de alarma Parametros de alarma

- Fiebre persistente « Fiebre 38.5°C persistente

« Esfuerzo para poder respirar en reposo « Frecuenciarespiratoria> 25

« Disnea de pequenos esfuerzos « Frecuencia cardiaca 100 en reposo
« Tos severa « Saturacionde 02 <93 % en reposo

» Diarrea moderada

Basados en los datos anteriores, se debera definir a los pacientes que se quedaran
en observacion en casa (70 a 80 % de los casos aproximadamente, en la mayoria de
las publicaciones). Sin duda los casos asintomaticos y leves pueden ser vigilados en
casa y los casos moderados deberdn tener una estrecha vigilancia para definir opor-
tunamente si se requiere hospitalizacion, para ello se debe tener un seguimiento
mas frecuente a través de telemedicina (Cuadro 7.1). Siendo la atencién a distancia
de manera sincrénica, que se realiza con el contacto directo a través de las herra-
mientas de la tecnologia de la informacién y comunicacién entre el médico y el pa-

ciente. En otras situaciones de manera asincrénica, cuando se lleva a cabo de forma
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diferida con el envio al médico de informacién clinica, estudios de laboratorio o
estudios de imagen por mensajeria segura, para ser revisada de forma postergada
mediante herramientas como los teléfonos celulares, smartphones, laptops, compu-
tadoras de escritorio, plataformas web y utilizando de manera adicional equipo mé-
dico minimo como son: termdémetro, esfingomandémetro y oximetro de pulso (para
la determinacion de presion arterial, pulso, temperatura y saturacién de oxigeno) y
algunas otras herramientas que faciliten la exploracién fisica a distancia, uno de los
retos mas grandes en telemedicina, que faciliten el soporte de la atencién a través
de telemedicina (Figuras 7.1y 7.2).

Equipo para una atencién con telemedicina en casa.

(teleconsulta)

Zoom Esfigmomanoémetro -
Google Hangouts

Skype *} ] 0
Microsoft Teams ; /5;

Go To Mesting “ ;?

Google Meet

Mensajeria - \-/ ,

- Oximetro de

Termémetro pulso

= Datos clinicos
+ Laboratorio
+ Imagenes

Asincronica

Figura 7.1. Herramientas y plataformas web que facilitar la realizaciéon de una atencién médica
a distancia.
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Herramientas para facilitar la exploracion fisica en telemedicina

B.isd

1 3

Figura 7.2. Equipo complementario para telemedicina en casa, que facilita la exploracién
fisica a distancia (1. Camara para examen fisico general y temperatura, 2. Otoscopio,
3. Estetoscopio y 4. Exploracién orofaringea), dirigida a distancia por el médico.

Teleconsulta
Antes de la Durante la Después de la
consulta consulta consulta
« Programar la cita. « Cuidar la comunicacion verbaly - Actualizacion de lainformacion.
- Elegirla plataforma. no verbal. « Enviarrecetas u 6rdenes de estu-
« Manejo seqguro de datos. « Compartir pantallay mostrar re- dios.
- Elija sitio tranquilo e iluminado. Cursos. « Programar el seguimiento

- Confidencialidad.

Medidas generales de manejo en casa:
e Aislamiento en habitacién ventilada, aseada, manejo adecuado de ropa y dese-
chos.
e Vigilancia por personal de salud capacitado en telemedicina.

e El paciente que requiera de hospitalizacion, hacerlo de forma oportuna.

e Ladisneay la oximetria son datos de suma importancia.
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Los pacientes con cuadros moderados en casa requieren de vigilancia estrecha
por si presentan signos de alarma.

Hidratacién adecuada.
Alimentacion adecuada y de acuerdo con requerimientos.
Dormir el mayor tiempo pronado (boca abajo).

Sélo tratamiento sintomatico (paracetamol, ibuprofeno).

Instrumentos juridicos aplicables a la practica de la Telesalud en México:

Ley General de Salud.

Manual de procedimientos de telemedicina febrero de 2016.

https://salud.edomex.gob.mx/salud/documentos/atencionciudadano/procedimien-
tos_telemedicina/atencion%20medica%20por%20teleconsulta%20inmediata.pdf.

Ley Federal de telecomunicaciones y radiodifusiéon

Ley General de proteccién de datos personales en posesion de sujetos obliga-
dos.

Norma Oficial Mexicana NOM-024-SSA3-2010 del Expediente Clinico Electré-
nico

Consentimiento informado.

Organizar una teleconsulta requiere conocimientos basicos sobre el uso de tecno-

logias, comprender las limitaciones inherentes a la teleconsulta y saber cuando es

preferible una consulta cara a cara. Es necesario saber como, dénde conectarse y

con qué hardware y software, ya que existen varios tipos, sin embargo, las funciona-

lidades son las mismas y generalmente son muy intuitivas. Las teleconsultas son un

enfoque util para evaluar pacientes y reducir las visitas innecesarias a los servicios de

emergencias. Las teleconsultas programadas permiten la evaluacién, el monitoreo

y el seguimiento de pacientes ambulatorios que no requieren una evaluacién cara

a cara. Sin embargo, de acuerdo con la infraestructura tecnolégica disponible, atn

puede haber servicios que no puedan ser reemplazados por telepresencia, por lo

que es importante determinar cuando la telepresencia es una opcién y cuando no.
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CAPITULO 8

Tiempo de aislamiento
del paciente con COVID-19

Dr. Miguel Angel Gémez Pluma

El 10 de enero del 2020 en la ciudad de Wuhan, China, las autoridades de salud lo-
graron aislar e identificar el agente causal que habia originado una serie de casos de
neumonia atipica similar al Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS), tratandose
de un nuevo virus RNA de cadena positiva de la familia de Coronaviridae, subfamilia
Orthocoronavirinae y del subgénero Betacoronavirus, filogenéticamente similar al
SARS-CoV por lo que se denominé coronavirus tipo 2 causante del Sindrome Res-
piratorio Agudo Severo o SARS-CoV-2 o de la enfermedad por coronavirus 2019
o COVID-19, que en comparacién con los otros coronavirus que causan el sindro-
me respiratorio agudo severo (SARS) y el sindrome respiratorio de Oriente Medio
(MERS), la mortalidad por SARS-CoV-2 es mucho mas baja, sin embargo, este nuevo
coronavirus es altamente contagioso y facilmente transmisible, por lo que el aisla-
miento oportuno y temprano de aquellas personas sospechosas o de aquellas que
hayan resultado positivas a una de las pruebas para detectar SARS-CoV-2 (tengan o
no tengan sintomas), sera una de las medidas mas importantes para lograr contener
el virus, evitar su propagacion y romper la cadena de contagios.

El aislamiento consiste en todas las medidas que se ejecutan para impedir que



Capitulo 8 - Tiempo de aislamiento del paciente con COVID-19

una persona que presenta sintomas de COVID-19 o que haya dado positivo a una
de las pruebas de deteccién del virus, transmita la infeccidn a otras personas sanas,
ya sea de manera directa (de persona a persona) o indirecta (persona - fomite -
persona), con el objetivo de interrumpir la cadena de transmisién en uno o mas de
sus eslabones, principalmente a nivel de la puerta de salida, via de transmisién y
puerta de entrada. Actualmente se conoce que la principal via de transmisién del
SARS-CoV-2 es a través aerosoles, particulas microscépicas que miden < Spm que
tienen la capacidad de mantenerse suspendidas en el aire y de viajar distancias de
hasta 2 m y que se pueden depositar en lo mas profundo de la via respiratoria cuan-
do son inhaladas; y por gotas de fliigge, que son particulas que miden > 5um vy
que se transmiten de forma directa cuando la persona se encuentra a una distancia
menor de 2 m y que se depositan principalmente en la via aérea superior. La via de
infeccion por fémites, es la menos efectiva y frecuente.! Durante el aislamiento de
la persona enferma por COVID-19 se recomienda no permitir visitas y limitar el nu-
mero de cuidadores a uno solo que de preferencia no padezca enfermedades croni-
cas, que la persona enferma evite el contacto y permanezca en una habitacién bien
ventilada separada del resto de los miembros del lugar en donde vive, use un bafio
exclusivamente para él y no comparta articulos del hogar de uso personal, manten-
ga los cuidados de higiene personal con el uso de cubrebocas, lavado de manos
con agua y jabdn o con cualquier desinfectante que tenga minimo de base 70% de
alcohol y que las mascarillas, guantes u otros desechos generados por el paciente se
desechen en un recipiente con tapa y que se eliminen como desechos infecciosos.?

La decision de mantener bajo aislamiento en domicilio a un paciente con
COVID-19 debera de individualizarse para cada caso tomando en cuenta el cuadro
clinico, la necesidad de asistencia complementaria y los factores de riesgo para de-
sarrollar enfermedad grave como la edad, antecedente de tabaquismo, obesidad,
enfermedades crénico-degenerativas no transmisibles como diabetes, hipertensién
arterial, neumopatias crénicas, cardiopatias, insuficiencia renal o hepatica, estados
de inmunosupresion y cancer.

Para determinar el tiempo de aislamiento que requiere una persona que cursa
con COVID-19 se recomienda tomar en cuenta los siguientes puntos:

1. Identificar de forma temprana los casos sospechosos o los casos confirma-

dos a través de las definiciones operacionales® (Cuadro 8.1).
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2. Identificar cuando fue el dia 1 de la aparicién de los sintomas y/o contar con

el reporte oficial de la prueba positiva para la deteccién del SARS-CoV-2.

3. Tener en cuenta los antecedentes personales patolégicos del paciente y cla-

sificar la severidad del cuadro de COVID-19 con el que cursan (Cuadro 8.2).

1. Caso sospechoso

2. Caso confirmado

2.1. Caso confirmado por
prueba antigénica rapida
(PAR) para SARS-CoV-2.

2.2.Caso confirmado por
asociacion epidemiolo-
gica

3. Caso de infeccion
respiratoria aguda grave
(IRAG)

4. Segundo episodio por
COVID-19

Cuadro 8.1. Definiciones operacionales COVID-19

Lineamientos estandarizados para la Vigilancia Epidemioldgica y por Laboratorio

de la Enfermedad Respiratoria Viral - SSA “

Persona de cualquier edad que en los ultimos 10 dias que haya presentado al menos UNO
de los siguientes signos y sintomas: tos, disnea, fiebre o cefalea, acompanada de al menos
UNO de los siguientes signos o sintomas: mialgias, artralgias, odinofagia, escalosfrios,
dolor toracico, rinorrea, polipnea, anosmia, disgeusia o conjuntivis.

Persona que cumpla con la definicion operacional de caso sospechoso y que cuente con
diagnostico confirmado por laboratorio a través de PCR-RT por parte de la Red Nacional de
Laboratorios de Salud Publica reconocidos por el InDRE.

Persona que cumpla con la definicion operacional de caso sospechoso y que cuente con
una PAR positiva para SARS-CoV-2 mediante un estuche comercial avalado por el InDRE.

Persona que cumpla con definicion operacional de caso sospechoso y que haya estado en
contacto estrecho con un caso confirmado por laboratorio a PCR-RT o PAR, de 2 a 14 dias
antes del inicio de sintomas y que el caso confirmado al cual se encuentra asociado, se
encuentre registrado en la plataforma SISVER o SINOLAVE.

Persona que cumpla con la definicion de caso sospechoso de enfermedad respiratoria viral
y con presencia de alguno de los siguientes datos de gravedad: disnea, dolor toracico o
desaturacion.

Persona que después de un periodo de > 45 dias de haber presentado la primera infeccion
diagnosticada por SARS-CoV-2, inicie con sintomas de caso sospechoso y el resultado de
PCR-RT o PAR sea positiva
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Cuadro 8.2. Severidad del cuadro clinico por COVID-19

COVID - Asintomatico Pacientes con prueba PAR o PCR para SARS-CoV-2 positivas, pero que NO presentan sinto-
mas.
COVID - Leve Pacientes con cualquier signo o sintoma de caso sospechoso pero sin evidencia de neumonia
o hipoxia, Sp0, > 94% al aire ambiente.

COVID - Moderado Signos clinicos de neumonia, fiebre, tos, disnea, taquipnea, pero sin signos de neumonia gra-
ve, incluida una Sp0, > 90% al aire ambiente.

COVID - Grave Signos clinicos de neumonia: fiebre, tos, disnea, taquipnea, mas uno de los siguientes:
FR> 30 rpm, dificultad respiratoria grave y/o Sp0, < 90% al aire ambiente.

Grave critica - SDRA Sindrome de dificultad respiratoria aguda; cuadro neumaonico de una semana de evolucion o
sintomas respiratorios nuevos o que empeoran. A su vez se puede clasificar como SIRA leve
(Pa0,/Fi0,: 200 a 300 mmHg), moderado (Pa0,/Fi0,: 100 a 200 mmHgq) y grave (Pa0,/Fi0,: <
100 mmHg).

Grave critica - sepsis Datos de disfuncion organica aguda caracterizada por alteracion del estado mental, dificultad
respiratoria, taquicardica, pulso debil, extremidades frias, presion arterial baja, coagulopatia,
trombocitopenia, acidosis, hiperlactatemia e hiperbilirrubinemia.

(/00 \RXe] 1oL [1-KT:TJi[< M Hipotension persistente a pesar de la reanimacion hidrica que requiere del uso de vasopreso-
ras para mantener una PAM > 65 mmHg y un nivel lactato de mas de 22 mmOI/L*

Los criterios iniciales establecidos por la OMS para poder dar de alta de aislamiento
a un paciente que cursé con COVID-19, establecian que debia haber una recupe-
racion completa de los sintomas y dos pruebas RT-PCR negativas consecutivas con
24 horas de diferencia, sin embargo, estos criterios se han tenido que modificar
debido a que se ha observado que hasta 80% de los pacientes persisten con uno o
mas sintomas dos semanas o mas después de haber cursado con el cuadro agudo e
inclusive pueden continuar presentando alteraciones bioquimicas y/o radiolégicas,
lo que se reconoce actualmente como COVID prolongado; por otra parte, hay re-
portes de casos de pacientes que presentan eliminacién prolongada del virus por lo
que la prueba RT-PCR puede persistir resultando positiva, ya que esta prueba esta
disenada para detectar particulas RNA virales aunque éstas no tengan capacidad
de replicar, por lo que puede originar confusién y gastos innecesarios.

La OMS ha modificado los criterios de alta de aislamiento, independientemen-
te del lugar donde se encuentre el paciente y de la gravedad de la enfermedad, SIN
que se requiera repetir la prueba RT-PCR, de la siguiente manera:

e Casos asintomaticos: 10 dias después de dar positivo a una prueba de detec-
cién para SARS-CoV-2 (Figura 8.1).
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e Casos sintomaticos: 10 dias después de la aparicién de los sintomas mas otros
tres dias sin sintomas, incluido la ausencia de fiebreé(Figura 8.2).

Por su parte, el Centro para el Control de Enfermedades de Estados Unidos de
América, (CDC, por sus siglas en inglés), actualiza los criterios de alta de la siguiente
manera:

e Pacientes asintomaticos, 10 dias después de dar POSITIVO a una prueba de
detecciéon para SARS-CoV-2 (Figura 8.1).

e Pacientes que cursaron con COVID leve a moderado que no requirieron hos-
pitalizacion, 10 dias después del inicio de los sintomas y de la resoluciéon de la
fiebre sin uso de medicamentos antipiréticos (Figura 8.3).

e Pacientes que cursaron con COVID grave que requirieron hospitalizacion,
terapia intensiva o apoyo mecdnico ventilatorio, aislamiento por 20 dias
(Figura 8.4).

e Pacientes con inmunosupresion severa, se debe de extender el aislamiento y
precauciones por 20 dias’ (Figura 8.4).
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Figura 8.1. COVID-19 Asintomatico.
10 dias de aislamiento para pacientes asintomaticos a partir del resultado (+) para COVID-19.
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Lunes Martes Miércoles Jueves Viernes Sabado Domingo
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Figura 8.2. COVID leve o moderado.
Fin del aislamiento 10 dias a partir del primer sintoma + 3 dias a partir
de la mejoria de los sintomas
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Figura 8.3. COVID-19 leve a moderado.
10 dias de aislamiento a partir del 1er sintoma.
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Lunes Martes Miércoles Jueves Viernes Sabado Domingo
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Figura 8.4. COVID-19 grave o paciente inmunosuprimido.
20 dias de aislamiento a partir del 1er sintoma.

La modificacion realizada tanto por la OMS como por la CDC, esta basada en
el conocimiento actual que se tiene sobre la patogenia del virus, reconociendo que
el periodo de incubacidn oscila entre los 2 y 14 dias, con una media por lo general
de 5 a 6 dias, siendo el periodo mas alto de replicacién viral y de infectividad de
24 a 48 horas antes y justo con la aparicion de los primeros sintomas y que se man-
tiene los siguientes 7 a 9 dias, por lo que ésta es la etapa que se considera la mas
contagiosa, por lo que enfatiza la importancia del aislamiento, aunque los sintomas
sean minimos. A partir del 10° dia se alcanzan titulos de anticuerpos neutralizantes
= 1:80 lo que reduce el riesgo de transmision del virus y a partir de entonces se ini-
cia el periodo de eliminacidn viral que tiene un promedio de 17 dias, aunque este
periodo esta relacionado con la severidad del cuadro clinico y de los antecedentes
de los pacientes, ya que aquellos pacientes que cursaron con COVID grave y que
ademas tengan los antecedentes de ser mayores de 60 anos, pacientes del sexo
masculino, que padezcan enfermedades crénicas como hipertension arterial, diabe-
tes, insuficiencia hepatica o renal y tengan estados de inmunosupresion, se asocian
a mayor tiempo de eliminacién del virus, habiendo reportes de casos de deteccidn
de eliminacién en el tracto respiratorio inferior hasta 83 dias y en heces fecales has-

ta 126 dias después de haber iniciado el cuadro, sin embargo, se debe recalcar que
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a pesar de tener periodos tan variables y tan prolongados de eliminacién viral, NO
significa que el virus tenga la capacidad de infectar, ya que hasta el momento no se
ha podido cultivar el virus con capacidad de replicar (contagiar) mas allad del dia 10
y en algunos casos hasta el dia 18, sobre todo en pacientes con inmunosupresiéon
severa, como pueden ser los pacientes reumatoldégicos, los trasplantados renales o
aquellos que se encuentren en quimioterapia por algun tipo de cancer.?* Este es el
hecho por lo cual, no se recomienda la toma seriada de RT-PCR para poner fin al
confinamiento.

-Caso sospechoso COVID-19
-Caso confirmado COVID-19

@‘

Asintomatico Aislamiento
Leve a moderado
Mejoria clinica /
afebril
Aislamiento

Mejoria clinica / — n @
afebril \
No 10 dias a partir del 20 dias a partir del
primer sintoma primer sintoma

Aislamiento

Aislamiento

10 dias a partir de
la prueba positiva

20 dias a partir del
primer sintoma

Figura 8.5. Algoritmo para el fin del aislamiento por COVID-19

Como cualquier otra enfermedad infecciosa, comprender la cinética y patoge-
nia de la infeccién por el SARS-CoV-2, es pieza clave y fundamental para poder esta-
blecer las medidas de prevenciéon y control de la enfermedad, siendo el aislamiento
una de las estrategias mas eficaces que puedan existir para mitigar la transmision
de la enfermedad, siempre y cuando se indique de forma oportuna y por el tiempo
necesario.
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¢Guando debe ser hospitalizado un paciente
gque se encuentra en ohservacion en casa?

Dra. Irma Archundia Riveros

Las infecciones de vias respiratorias son un motivo comun de consulta que causé en-
tre 12,500 a 15,800 muertes al aino en México antes de la pandemia por COVID-19!
De acuerdo con articulos e informes nacionales e internacionales, COVID-19 tiene
una mortalidad entre 1 a 3% y hasta el 28 de septiembre 2021, en México se repor-
tan 276,376 defunciones por COVID-19.23

La mayor parte de los pacientes contagiados con el virus SARS-CoV-2 tienen
una presentacién leve o incluso cursan asintomaticos, pero es importante detectar
oportunamente los datos que ameritan referencia al hospital. En un estudio, 81% de
los pacientes con COVID-19 no requirié manejo hospitalario, 14% tuvo una presen-
tacidon grave que requirié manejo hospitalario y 2% ingresé a terapia intensiva.*

El deterioro clinico de un paciente con COVID-19 puede ser rapido, por lo que
es vital identificar al inicio de la valoracidn criterios de gravedad. Una estrategia util
es preguntar al paciente o familiar desde que solicita atencién: jconsidera que el
paciente amerita atencién urgente por algin motivo?

Se recomienda que antes de acudir a una valoracién en casa de un paciente
con COVID-19 se identifiquen cambios en el estado neurolégico, datos clinicos de
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hipoglucemia, de hipoxemia, determinacién de SO, y frecuencia cardiaca a través
del oximetro. Si el paciente refiere disnea, la determinacién de la frecuencia respi-
ratoria y el patrén respiratorio a la exploracién directa o mediante telemedicina son
prioritarios antes de interrogar los antecedentes para evitar retraso en la atencion;
una oximetria de pulso menor de 90% requiere valoracién en una unidad hospitala-
ria, especialmente si se acompaia de taquipnea.

Como estrategia para eficientar el sistema de salud y orientar a la poblacién
general sobre requerimiento de hospitalizacién, en paises como EUA y en algunos
estados de la Republica Mexicana se disefiaron herramientas digitales y algoritmos
telefénicos para efectuar un triage.

Existen escalas que se utilizan para prediccion de severidad en pacientes con
neumonia como CURB-65, PSI, A-DROP, g-SOFA. Una escala ampliamente utilizada
incluso antes de la pandemia por COVID-19 en pacientes con neumonia es el CURB-
65, acréonimo en el que C corresponde a confusién, U a urea mayor de 19 mg/dL, R
a mas de 30 respiraciones por minuto, B al término en inglés Blood pressure que en
espanol se traduce como tension arterial que toma en cuenta presion sistélica me-
nor o igual a 90 o presién diastélica menor o igual a 60 mmHg y el nUmero 65 a la
edad igual o mayor a 65 anos. La presencia de dos de estos criterios sugiere que el
paciente requiere hospitalizacion, en presencia de tres debe considerarse el ingreso
a terapia intensiva.

En el paciente con factores de riesgo de severidad que no tiene estudios de
laboratorio durante la valoracién, puede realizarse de forma alternativa la escala
de CRB-65 que tiene sensibilidad 83% y especificidad de 69% en pacientes con
COVID-19, e incluye los mismos criterios que CURB-65 excepto la determinacion de

urea (Figura 9.1).°
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Figura 9.1. Escalas sugeridas para determinar la referencia de pacientes a un hospital

Se realizé la validacion de estas escalas para COVID-19, donde la mejor prueba
considerando sensibilidad y especificidad en la curva de ROC es A-DROP, para eva-
luar la progresion a enfermedad severa. La escala de A-DROP toma como criterios
de decision si un hombre tiene 70 aifos o una mujer tiene 75 anos, BUN 21 mg/dL
o deshidratacion, SpO, = 90% (PaO, < 60%), confusion, presién sistélica < 90, ma-
lignidad, frecuencia cardiaca 100 lpm, albimina < 3.09 g/dL, lactato > 1.7 mmol/L
y NT-ProBNP > 500 pg/mL. Pero la disponibilidad de los laboratorios que toma en
cuenta la escala A-DROP puede ser una limitante para el paciente en observacién
en casa, que frecuentemente no tiene determinacién de albimina, lactato, NT-ProB-
NP.> Por esta razon, en la literatura se utiliza la escala CURB-65 y qSOFA para la toma
de decisiones en COVID-19, incluso en pacientes embarazadas. En el embarazo es
recomendado mantener una SO, mayor a 95% aunque falta evidencia para la imple-
mentacién de esta escala con base cifras de SO, (Figura 9.2).

La escala de gSOFA diseiada para diagnéstico rapido de sepsis, estipulé como
elementos de toma de decisién: una escala de Glasgow < 13, presidn sistélica < 100
mmHg y FR = 22 respiraciones por minuto. La presencia de dos de estos criterios
es de utilidad para definir que un paciente requiere valoraciéon en un hospital para
estudios de extensién.®
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CRB-65 adaptada
Confusion aguda
Urea>19 mg/dL

FR> 30 respiraciones por minuto
S02 <90 o dificultad respiratoria
Datos de alarma obstétrica

0 1omas

L Tratamiento L Hospitalizacion
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Figura 9.2 Adaptacién del CURB-65 en el embarazo

EL COVID-19 se ha llamado la enfermedad de la hipoxemia feliz porque pacientes
con hipoxemia no presentan datos clinicos de gravedad y es de gran utilidad el uso
de la oximetria en el paciente que se mantiene en observacion en su domicilio. Du-
rante la pandemia es comun ver el manejo ambulatorio de pacientes con oxigeno
suplementario, y en estos pacientes el indice SO,/FiO, de 50 a 100 sugiere un alto
riesgo de mortalidad. El indice de ROX es la multiplicaciéon de SO, x FiO, entre la
frecuencia respiratoria del paciente y fue creado para determinar el riesgo de intu-
bacién en pacientes con ventilaciéon de alto flujo, pero la facilidad del célculo y las
curvas de ROC sugieren que es una prueba que puede ser (til en pacientes con
COVID-19, donde un valor entre 3.85 a 4.87 sugiere que el paciente con ventilacién
de alto flujo debe mantenerse en vigilancia estrecha y reevaluar en dos horas la
posibilidad de intubacién. Un indice de ROX menor a 3.85 sugiere que el paciente
amerita intubacién orotraqueal. En los pacientes sin ventilacién de alto flujo que
acudieron a triage por COVID-19, se observoé correlacion entre el indice de ROX la
PaO,/FiO, y el porcentaje de involucro pulmonar en la tomografia. El indice de ROX
menor de 10 se asocia con incremento de la mortalidad a 20 dias en COVID-19 y en
un estudio los pacientes con SIRA se observé un valor menor a 16 de este indice.®
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Para determinar el ingreso de los pacientes es necesario interrogar los factores de
riesgo para desarrollar una enfermedad grave. Antes de la administracion de la va-
cuna, 80% de las muertes por COVID-19 se produjeron entre pacientes con edad
igual o mayor a 65 afos. Posterior a la administracion de la vacuna para SARS-CoV-2
el porcentaje de casos estimados en poblaciéon geriatrica disminuyd con respecto
a otros grupos etareos que no recibieron vacunacién.® Derivado de esa observa-
cion, se recomienda tomar en cuenta para la determinar la hospitalizacién la edad,
si el paciente recibié el esquema de vacunaciéon completo, asi como el estado de
nutricidon, inmunodepresidn, insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal, insuficiencia
hepatica, embarazo, asma, apnea del sueno grave, tolerancia a la dieta, disminucién
de volumenes urinarios, fragilidad, patrén respiratorio, malignidad, la red de apoyo
familiar y el deseo o denegacién del paciente a recibir medidas invasivas.’

Actualmente la primera causa de muerte materna es COVID-19. Las comor-
bilidades mas frecuentemente encontradas en las mujeres que fallecieron fueron
obesidad, diabetes, hipertensién y asma. En estas pacientes con comorbilidades
incluso con CURB-65 de 1 o qSOFA podra decidir el médico tratante el beneficio de

la observacién intrahospitalaria.®
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Cuadro 9.1. Comparacion de escalas de prediccion clinica

. AUC Valorde | Sensibilidad | Especificidad o o
f 2

0.87 0.80 0.86 0.60 0.94
A-DROP Re Ref Ref
(0.84a0.90) (0.73a0.87) (0.83a0.89) (0.52a0.67) (0.92 a2 0.96)
0.85 0.63 0.91 0.65 0.91
CURB-65 0.2259 2 0.12 0.06
(0.81a0.89) (0.565a0.71) (0.8920.93) (0.56a0.73) (0.88a0.93)
0.85 0.77 0.81 0.50 0.93
PSI 0.1876 3 0.08 0.07
(0.8120.88) (0.70 2 0.84) (0.78a0.84) (0.44a0.57)  (0.91a0.96)
0.84 0.83 0.76 0.46 0.94
SMART-COP 0.0405 2 0.08 0.1
(0.80a0.88) (0.77a0.89) (0.72a20.80) (0.40a0.53) (0.9220.97)
0.81 0.79 0.69 0.40 0.93
NEWS2 0.0045 5 017 0.6
(0.77a0.85) (0.7220.86)  (0.65a0.73)  (0.34a0.46) (0.90a0.95)
0.80 0.83 0.69 0.40 0.94
CRB-65 0.0001 1 0.15 0.15
(0.76 2 0.84) (0.77a0.89) (0.65a0.73) (0.34 a 0.46) (0.92 2 0.96)
0.73 0.82 0.57 0.33 0.93
qSOFA <0.0001 1 0.27 0.24
(0.69a0.78) (0.75a0.89) (0.53a0.61) (0.28a20.38)  (0.90a0.95)

AUC: Area bajolla curva. PPV: Valor predictivo positivo. NPV: valor predictivo negativo. NRI: indice de la mejoria de la recla-
sificacion. IDI: Indice de mejoria de la discriminacion.
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CAPITULO 10
Sindrome posCOVID-19

Dra. Eva Maria Perusquia Frias

¢Qué es el sindrome posCOVID-19?

El nuevo coronavirus SARS-CoV-2, causa de la pandemia que actualmente vivimos,
ha sido objeto desde su inicio de multiples estudios para lograr identificar las prin-
cipales caracteristicas de éste, asi como la fisiopatologia y evolucién de la enferme-
dad conocida como COVID-19.

Derivado de estos estudios, se logré identificar después de los primeros casos
analizados que la evolucién habitual de la enfermedad contaba con un periodo de
incubacién de aproximadamente cinco a siete dias, seguidos de un aumento pro-
gresivo en la viremia coincidente con la aparicién de sintomas, alcanzando su pico
maximo entre los dias 9 y 14 de la enfermedad posterior a lo cual podia tomar dos
caminos: evolucionar a la mejoria y recuperacion o presentar una evolucién térpida
con sintomas principalmente respiratorios, que hacen necesario el tratamiento in-
trahospitalario e incluso cuidados de terapia intensiva con un probable deceso del
paciente por complicaciones cardiopulmonares, renales o sepsis. En cualquiera de
los casos, ya fuese que el paciente evolucionara a la mejoria o sobreviviera al inter-
namiento, se consideré que después del dia 21 de la enfermedad la probabilidad
de contagio a otros se eliminaba y la fase de recuperacion se podia extender a apro-
ximadamente 28 a 47 dias con recuperacién total, a excepcién de que se hubieran
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presentado complicaciones en esta evolucién.

Sin embargo, con el tiempo comenzamos a detectar casos de pacientes que
habian presentado cuadros tanto leves como severos con sintomas persistentes, o
incluso de aparicion posterior a la enfermedad aguda que se han reportado de inten-
sidad variable: desde leves hasta incapacitantes. Inicialmente se cuestiond si se tra-
taba de un efecto residual o nos enfrentdbamos a portadores crénicos del virus, sur-
giendo términos como: COVID-19 largo, portadores crénicos, sintomas persistentes
posCOVID-19, efectos a largo plazo por COVID-19, secuelas agudas postSARS-CoV-2
(PASC, por su acrénimo en inglés) y finalmente sindrome posCOVID-19, definién-
dose éste como el conjunto de signos, sintomas o parametros clinicos anormales
persistentes por cuatro o mas semanas después del inicio de la enfermedad que no
permiten al paciente regresar a su estado basal de salud.'

A la fecha actual no se conoce la prevalencia de este sindrome debido a la
falta de un registro adecuado de casos, sin embargo, en algunos estudios de se-
guimiento y metaandlisis se encontré que 80% de los pacientes con COVID-19 ha
reportado haber presentado al menos un sintoma persistente a los tres meses de la
enfermedad, y méas de 65% ha presentado estas alteraciones por mas de seis meses
después del cuadro agudo. También se ha reportado en niio.?? Esto pone de mani-
fiesto ademas que lo que previamente se definié como el final de la fase aguda no
siempre ocurre, ya que la percepcion de curacién del paciente no siempre coincide
con los criterios médicos para definir el final de la enfermedad.

Se ha propuesto que la respuesta inflamatoria exagerada (tormenta de citosi-
nas) juega un papel importante en el dano multiorgdnico y los sintomas posvirales
relacionados con diferentes moléculas de la cascada de la inflamacién, asi como al-
teraciones en los factores de modulacién de la respuesta inmunitaria. Sin embargo,
no en todos los casos se presenta esta respuesta inflamatoria severa y si se reportan
multiples sintomas, lo cual implica que existen otros factores que pueden participar
en la fisiopatologia y que aun no se han determinado.

¢Como se realiza el diagnostico?

El diagnéstico es principalmente clinico y hasta el momento no se ha encontrado

una franca relacién de frecuencia con otros factores como: sexo, edad, etnicidad,
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comorbilidades, carga viral, evolucion de la enfermedad o cepa infectante. En estu-
dios de seguimiento a pacientes por mas de siete meses, se han podido identificar
los sintomas prevalentes por aparatos y sistemas,?® los cuales se han resumido en
el Cuadro 10.1. Los pacientes que presentaron recuperacion en menos de 90 dias
reportaron en este estudio un promedio de 11.35 sintomas con un pico maximo de
estos en la semana dos. Los pacientes con recuperacion mayor a los 90 dias repor-
taron entre 16.54 y 17.16 sintomas con un pico maximo a los dos meses, y finalmente
los pacientes con persistencia por mas de seis meses reportaron 13.79 sintomas con
un pico maximo al séptimo mes.

Cuadro 10.1. Principales sintomas reportados en el sindrome posCOVID con porcentaje de
presentacion general y por prevalencia a 90 dias.?

Localizacion Prevalencia
mayor a 90 dias

Sistémica(98%) . Fatiga . 98.3%
« Malestar posesfuerzo - 89.0%
« Febricula menor a 38°C « 58.2%
« Cefalea . 40.0%
Cardiovasculares(86%) - Palpitaciones o 67.4%
« Taquicardia « 61.4%
« Dolor ardoroso en torax « 52.1%
Musculo esqueléticos (93.9) - Opresion toracica o 74.8%
« Mialgias « 69.1%
« Artralgias « 52.2%
Organos de los sentidos « Odinofagia « 59.5%
(HHENT [Por sus siglas en inglés]: « Visién borrosa . 35.7%
Cabeza, oidos, ojos, nariz, garganta)(92%) . Tinnitus . 26.2%
« Anosmia « 35.9%
 Disgeusia « 25.1%
« Alucinaciones olfatorias o 23.2%
Pulmonares(93%) - Sensacién de falta de aire o 71.4%
- Tosseca . 66.2%
« Disnea con saturacion 0, « 60.4%
normal
Gastrointestinales (85.5%) - Diarrea « 59.7%
» Hiporexia « 51.6%

- Nausea o 47.8%
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Dermatologicos (59.1%) « Prurito o 31.2%
+ Rash cutaneo o 27.8%
» Petequias « 17.8%
Inmunoldgico y autoinmunitario (21%) - Incrementos alergias pre- « 12.1%
vias
« Alergias nuevas « 9.3%
+ Anafilaxia o 4.1%
Neuropsiquiatricas « Transtornos del animo « 88.3%
« Disfuncion cognitiva « 85.1%
« Sintomas sensorimotores » 80.5%
« Insomnio + 78.6%
- Alteraciones de memoria e 72.8%
« Alteraciones del hablay el « 48.6%
lenguaje
Reproductivo, genitourinarioy endocrino(38%) « Sed intensa « 38.0%
- Alteraciones del ciclo « 36.1
menstrual « 14.6 % hombres
« Disfuncion sexual . 8.0% mujeres

En cuanto a los estudios de laboratorio y gabinete se reporta en éstos la persistencia
de alteraciones del tipo infiltrado intersticial difuso de predominio basal o parahiliar,
tanto en la radiografia de térax como en la tomografia simple, presentandose hasta
en 34% de los casos y que puede estar acompanada de elevacién en los siguientes
estudios de laboratorio: dimero D (20%), porcién N-terminal del propéptido natriu-
rético tipo B (NT-pro BNP) (11%), proteina C reactiva (8%), ferritina sérica (8%), pro-
calcitonina (4%) e Interleucina 6 (3%).3*

¢Cual debe ser el tratamiento de un paciente con sindrome
posCOVID-19?

Si bien no se tiene una explicacion clara en cuanto a la fisiopatologia del sindrome,
el aumento en el nimero de casos registrados ha obligado a los diferentes institutos
de salud a diseiar guias para el seguimiento y manejo de estos.®

Sobresalen en estas guias las siguientes estrategias:

1. Realizar una historia clinica completa que incluya el registro de los sintomas

desde el primer dia hasta fecha actual y su severidad.
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. Evaluar comorbilidades para discriminar entre los sintomas y para dar trata-
miento adecuado a éstas.

. Realizar un examen fisico completo que permita excluir condiciones que
puedan ser causa de persistencia de sintomas. Se debera incluir siempre
somatometria.

. Los estudios de laboratorio y gabinete no deberan solicitarse de rutina sino
cuando se requiera excluir condiciones puntuales. Entre éstos se encuen-
tran: biometria hematica, pruebas de funcién hepatica y renal, electrélitos
y marcadores asociados a la enfermedad aguda por COVID-19: proteina
C reactiva, dimero D, péptido natriurético cerebral (BNP), ferritina sérica,
troponina, tele de térax, tomografia de térax simple y/o electrocardiograma
de 12 derivaciones en reposo, etc.

. En todos los casos es necesaria la evaluacién psico/emocional y mental que
pueda determinar estados depresivos derivados de la persistencia de los
sintomas, especialmente cuando éstos son severos, asi como alteraciones
cognitivas y de memoria que puedan resultar incapacitantes o limitantes en
la funcionalidad cotidiana del paciente y que también requieren tratamien-
to.

. Se recomienda el uso de diversas escalas de valoracion,® para determinar
calidad de vida, grado de dolor, disnea, fatiga, nivel de actividad fisica, cali-
dad del suefio, ansiedad y depresién, asi como déficit cognitivo para poder
seleccionar el tratamiento 6ptimo y cubrir las diferentes areas de apoyo que
requiera el paciente.

. Limitar el uso de farmacos en general, promoviendo un manejo sintomatico
y reservarlos para el tratamiento de comorbilidades. Promover cambios en
el estilo de vida en situaciones que puedan repercutir en el estado general.

. Referir al paciente en forma oportuna en casos severos de alteraciones res-
piratorias, cardiacas o neuroldgicas trabajando en forma conjunta con el mé-
dico de primer contacto.

. Promover la vacunacién en todos los casos, ya que se ha identificado clara-
mente que aquellos pacientes con esquema completo de vacunacién que

presentan la enfermedad tienen una menor severidad en los sintomas, y la
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posibilidad de requerir tratamiento hospitalario y de desarrollar sindrome
posCOVID-19 se disminuye aproximadamente en 50%.” Asimismo, se tiene
reporte de casos de pacientes con sintomas persistentes posCOVID-19 que
mostraron mejoria después de haber recibido vacunas del tipo mRNA.

Conclusion

Actualmente un elevado nimero de pacientes refiere tener sintomas posteriores a
la enfermedad aguda por COVID-19, los cuales no se han registrado en forma ade-
cuada.

Auln existe mucho que aprender con respecto a este sindrome en cuanto a su
causa, sus multiples manifestaciones, prevencion y tratamiento, por lo que se re-
quiere de grupos de investigacion especificos para este tema.

Su manejo representa un reto a la habilidad del médico de primer contacto
tanto para desarrollar la empatia que estos pacientes necesitan como para discri-
minar entre sintomas y determinar su origen. El manejo multidisciplinario permite
brindar al paciente las mejores opciones para su tratamiento y rehabilitacion.

La vacunacion constituye una herramienta de prevencion y probablemente te-
rapéutica importante.
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CAPITULO 11

Vacunas y vacunacion

Dr. Jorge Oscar Garcia Méndez

Introduccion

A finales de 2019 se identificd un nuevo tipo coronavirus ahora conocido como Co-
ronavirus 2, causante de sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2) como la
causa de un grupo de casos de neumonia en Wuhan, provincia de Hubei en China.
Se propagé rapidamente, lo que resulté en la pandemia actual. En febrero de 2020,
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) nombré a la enfermedad COVID-19, que
significa enfermedad por coronavirus 2019.

Actualmente las vacunas para prevenir la infecciéon por SARS-CoV-2 se con-
sideran el enfoque mas prometedor para frenar la pandemia y se han aplicado de
forma acelerada. Hasta la segunda semana de noviembre de 2021, han sido apli-
cadas poco menos de 7,500 millones de dosis, de los diferentes tipos de vacunas
aprobadas. A finales de 2020, se dio el inicio de la administraciéon de algunas de las
mas de 40 vacunas candidatas que estaban en ensayos en humanos y de ~150 en
ensayos preclinicos. La OMS mantiene una lista actualizada de vacunas candidatas
en evaluacion.

De la misma manera que el desarrollo de productos farmacéuticos, el desa-
rrollo de vacunas avanza a través de la evaluacién preclinica y tres etapas clinicas
distintas:
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e Ensayos de fase I: disefiados para probar la seguridad de las vacunas y la inmu-
nogenicidad.

e Ensayos de fase Il: disefiados para determinar perfil de seguridad y la evalua-
cion de la respuesta inmunitaria en un mayor nimero de participantes.

e Ensayos de fase lll: disefiados para determinar la eficacia en la prevencién de
enfermedad confirmada por laboratorio.

La eficacia de la vacuna (%) es la reduccién en la incidencia de la enfermedad
entre los que recibieron la vacuna, comparado a los que recibieron el producto de
control:

(tasa de ataque en no vacunados - tasa de ataque en vacunados) / tasa de ata-
que en no vacunados) x 100.

Tradicionalmente, estos pasos (secuenciales) toman un tiempo mayor a un ano
en completarse. El desarrollo de la vacuna anti-COVID-19 ha representado un reto
mayusculo, teniendo las primeras aplicaciones en los grupos de ensayo poco mas
de seis meses después del proceso de dispersién de casos a nivel global, dando ini-
cio en diciembre de 2020 a la aplicaciéon en poblacién abierta. Ello no significa que
se comprometan los criterios de seguridad.

Antecedentes

El desarrollo de vacunas para el SARS-CoV-1 y el coronavirus del sindrome respira-
torio de Oriente Medio (MERS-CoV), fueron el preambulo para el desarrollo de las
vacunas anti-COVID-19.

El blanco principal de las vacunas SARS-CoV-1 y MERS fue la proteina pico (spi-
ke) de superficie. También esta presente una proteina analoga en el SARS-CoV-2; se
une al receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) en las células
huésped e induce la fusiéon de membranas.

Una de las preocupaciones iniciales fue y ha sido el potencial incremento de la
sintomatologia de la enfermedad con la vacunacién; después del desafio con virus
de tipo salvaje, algunos animales previamente vacunados desarrollaron anticuerpos
no neutralizantes y respuestas de células Th2 que se asociaron con inflamacién pul-
monar eosinofilica -situacion observada en personas inmunizadas al mismo tiempo

79
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de la infeccién o inmediatamente después- (observacién del autor, reporte a COFE-
PRIS). Sin embargo, al momento no se ha observado aumento en las manifestacio-
nes clinicas en humanos. De todas maneras, el sistema de vigilancia epidemiolégica
activa debe vigilar no sélo parametros clinicos sino también inmunolégicos con el
fin de medir enfermedad con las vacunas anti-COVID-19.

Inmunologia

En animales, la infeccion experimental con SARS-CoV-2 de tipo salvaje protegio
contra la reinfeccién posterior, indicando que la infecciéon puede generar inmuni-
dad protectora. También se encontré proteccion contra la exposicién viral. Estudios
semejantes en seres humanos, han hallado que los anticuerpos neutralizantes estan

asociados con proteccidn contra la infeccion.

El sitio de administracion de la vacuna puede afectar la respuesta inmunitaria.
Infecciones respiratorias naturales provocan respuestas inmunitarias en mucosas
como también a nivel sistémico. Sin embargo, la mayoria de las vacunas se admi-
nistran por via intramuscular y provocan principalmente una respuesta inmunitaria
sistémica, con una proteccion menos sélida en la mucosa de las vias respiratorias
superiores comparado a la desarrollada después de la infeccidon natural, pero un
nivel mayor de anticuerpos -hasta 5 veces mas-.

Las vacunas anti-COVID-19 utilizan plataformas diferentes. Algunos enfoques
son tradicionales, -virus inactivos o virus vivos atenuados-, utilizados en vacunas in-
activadas contra influenza y contra sarampién, respectivamente. Otros enfoques
emplean plataformas mas nuevas, como proteinas recombinantes (como contra
VPH) y vectores (como contra virus de Ebola -EBOV-). Algunas plataformas - ARN y
ADN-, no se habian empleado antes.

e Vacunas inactivadas: se producen cultivando SARS-CoV-2 en cultivo celular y
luego inactivando quimicamente el virus (como con otras infecciones virales).
El virus inactivado a menudo se combina con adyuvantes para estimular la res-
puesta inmunitaria. Se administran tipicamente por via intramuscular. Tedrica-
mente las (variadas) respuestas inmunitarias de la vacuna inactivada contra el

SARS-CoV-2 se dirigirian no sélo a la proteina “spike” sino también a otros com-
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ponentes del virus.

e Vacunas con virus vivos atenuados: se producen mediante el desarrollo de ver-
siones debilitadas genéticamente del virus de tipo salvaje con el fin de generar
una respuesta inmunitaria, pero no causan enfermedad. La atenuacién se puede
lograr modificando genéticamente al virus o haciéndolo crecer en condiciones
adversas a fin de perder virulencia, pero manteniendo la inmunogenicidad. Se
espera que una vacuna COVID-19 viva atenuada estimularia la inmunidad hu-
moral y celular a varios componentes virales. Adicionalmente podrian adminis-
trarse por via intranasal, para inducir respuesta inmunitaria de la mucosa respi-
ratoria.

e Vacunas de proteina recombinante: compuestas de proteinas virales que se
han expresado en uno de varios sistemas, incluidas células de insectos, mami-
feros, levadura y plantas. Administradas tipicamente por via intramuscular. No
requieren replicar virus, facilitando su produccién, pero la capacidad inmunogé-
nica puede ser variable.

e Vacunas vectoriales:

- Las vacunas de vector de replicaciéon incompetente utilizan un vector de vi-
rus diferente de disefio para no replicarse in vivo y expresar la proteina vi-
ral que es el objetivo inmune previsto. Algunos vectores son de adenovirus,
otros Vaccinia Ankara modificada (MVA), virus de parainfluenza humana, virus
de influenza, virus adeno-asociado (AAV) y virus Sendai. Un inconveniente de
éstas es que la inmunidad preexistente al vector puede atenuar la inmunoge-
nicidad de la vacuna.

- Las vacunas de vectores con capacidad de replicacién, derivan de cepas de
virus atenuadas o vacunales. El uso de la vacuna de vectores con capacidad
de replicacién suele tener una respuesta inmunitaria mas robusta que las an-
teriores, por generar respuesta inmunitaria innata.

- Las vacunas de vectores de virus inactivados se disenan para expresar la pro-
teina-blanco, inactivas, no pueden replicarse -mas seguros en pacientes inmu-
nolégicamente comprometidos (> 65 aios, cancer, quimioterapia, enferme-

dades autoinmunitarias).
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e Las vacunas de ADN consisten en ADN plasmidico que contiene promotores
de expresion en mamiferos y el gen blanco, de modo que la proteina-blanco se
expresa en el receptor de la vacuna. Su desventaja, por el contrario, es la me-
diana a baja inmunogenicidad; las vacunas de ADN deben llegar al nicleo para
ser transcritas a ARN mensajero (ARNm) para que se puedan generar proteinas
para estimular una respuesta inmune.

e Las vacunas de ARN fueron las primeras vacunas para el SARS-CoV-2 que se
produjeron y representan un enfoque nuevo. El ARN se traduce en la protei-
na-blanco y genera respuesta inmune. Fundamentalmente el ARNm permanece
en el citoplasma y no ingresa al nucleo; tampoco interactian o se integran al
ADN. Su desventaja es la necesidad de preservarse a temperaturas muy bajas,
complicando su logistica de administracion.

En EUA, las vacunas ARNm, BNT162b2 (Pfizer-BioNTech COVID-19) aproba-
da por FDA -agencia regulatoria de farmacos- y la vacuna ARNm-1273 (Moderna
COVID-19), iniciaron la campana de vacunacidon en ese pais y Europa Occidental
(dic/2020), México también la inicié en personal de salud en diciembre de 2020.

Actualmente las indicaciones para vacunas ARNm son:

e BNT162b2 (Pfizer-BioNTech COVID-19) personas de 5 afios o mas.
Esta vacuna de ARNm se administra en una nanoparticula lipidica para expresar
una proteina de pico de longitud completa. Es administrada por via intramus-
cular en dos dosis con tres semanas de diferencia. Ha sido autorizada para su
uso en EUA, Reino Unido, Unién Europea y Canada [30,110-112]. Se demostré
que las respuestas de anticuerpos neutralizantes y de unién eran comparables
a las del plasma convaleciente de pacientes con infeccién asintoméatica o mode-
rada por SARS-CoV-2. Estudios diversos sugieren que el plasma de individuos
vacunados con BNT162b2 conserva la actividad neutralizante contra variantes
de interés, aunque los niveles de anticuerpos neutralizantes generados son mas
bajos contra f beta (B.1.351) > que contra § delta (B.1.617.2) comparado a niveles
contra cepas circulantes previamente. Los titulos de anticuerpos neutralizantes
también disminuyen con el tiempo. La vacuna presenta a siete dias o mas des-
pués de la segunda dosis 92% para infeccion documentada por SARS-CoV-2,
de 97% para COVID-19 sintomatico, 97% para hospitalizacién relacionada con
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COVID-19 y 97% para muerte relacionada con COVID-19; en Israel la efectividad
estimada contra la infeccién sintomatica causada por 6 delta (B.1.617.2) fue de
88% comparado con 94% para a alfa. En Israel han sugerido que el surgimiento
de §delta (B.1.617.2) como la variante predominante en el pais se asocié tempo-
ralmente con tasas de efectividad mas bajas (64%) contra infeccidn sintomatica;
la eficacia contra hospitalizacién siguié siendo muy alta. En México aproximada-
mente 1 de cada 5 personas (21.1%) recibié Vacuna Pfizer.

e ARNmM-1273 (Moderna COVID-19) personas mayores de 18 anos.

Esta vacuna de ARN mensajero (ARNm) fue una de las primeras vacunas para el
SARS-CoV-2 en producirse; se administra por via intramuscular en dos dosis con
un intervalo de 28 dias. Inmunogenicidad: un ensayo de etiqueta abierta de fase
| demostré respuestas de anticuerpos neutralizantes y de unién comparables a
las observadas en el plasma convaleciente con vacunacién en individuos sanos
de 18 a 55 afos. La eficacia de vacuna fue de 94.1% para prevenir COVID-19
sintomatico o después de 14 dias después de la segunda dosis. Finalmente, es-
tudios observacionales sugieren que la eficacia de la vacuna de ARNm-1273 es
ligeramente superior ala de BNT162b2, aunque se desconoce si clinicamente es
significativa. Se han descrito casos de miocarditis y pericarditis, principalmente
en varones adolescentes y adultos jovenes. Se ha informado de anafilaxia des-
pués de la vacunacion a una tasa aproximada de 2.8 eventos por millén de do-
sis. En México aproximadamente 1.7M habrian recibido Moderna (2% del total
de vacunacién) dentro del plan nacional de vacunacion

Otra plataforma autorizada (y la mas extensamente empleada) es la vacuna vector
por adenovirus; entre ellas estan:

e Ad26.COV2.S (vacuna Johnson & Johnson) personas de 18 afnos o mas. Esta
se basa en un vector de adenovirus 26 de replicacién incompetente que ex-
presa una proteina de pico estabilizada. Se administra por via intramuscular
(una dosis), recientemente se ha evaluado la ampliaciéon a dos dosis. Respec-
to a la inmunogenicidad de la vacuna se reportaron altas tasas de anticuerpos
neutralizantes y de uniéon después de una sola dosis de vacuna en individuos
sanos de 18 a 85 aios de edad; la evaluacidn longitudinal de los receptores de
Ad26.CoV2.S sugiere que las respuestas de anticuerpos de unién y neutraliza-
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cién son en gran medida estables durante ocho meses con regimenes de 1y 2
dosis; esto contrasta con los niveles de anticuerpos neutralizantes después de
la vacunaciéon con ARNm, que disminuyen con el tiempo (aunque siguen siendo
mas altos que después de Ad26.COV2.S). La actividad neutralizante también
se conserva contra las variantes § beta (B.1.351) y 6 delta (B.1.617.2) a un nivel
solo ligeramente mas bajo que contra las cepas que circulaban previamente. La
eficacia ha sido reportada de manera variable: 74% en EUA, 66% en Brasil con
variante y gamma predominante -P.2- y ain menor en Sudafrica, con predomi-
nio de la variante B beta (B. 1.351). Pese a esto, la eficacia de la vacuna contra
la enfermedad grave y/o critica fue similar en todas las regiones (inclusive Sud-
africa reportd 73 y 82% después de 14 y 28 dias, respectivamente). Se discutid
desde el inicio la aparicion misceldnea de eventos adversos posvacunales (p.e;j.
trombosis en SNC). En México, se ha administrado en poco mas de 1 millén de
personas: 1.35M (1.5% del total).

e Vacuna anti-COVID-19 basada en Ad5 (CanSino): esta vacuna esta basada en el
vector adenovirus 5 de replicacion incompetente que expresa la proteina pico
(“spike"). Se da como dosis Unica intramuscular. Sin embargo, tanto la inmuni-
dad preexistente y la edad avanzada parecen estar asociadas a bajos titulos de
anticuerpos neutralizantes. Los datos de ensayos clinicos ain estan presentan-
dose -incluyendo en México, uno de los paises donde también se ha administra-
do esta vacuna (14.4% de la poblacién vacunada aproximadamente).

e Vacuna Sputnik V / Gamaleya-COVID-Vac V: vacuna desarrollada en Rusia, la
cual usa dos vectores adenovirus que expresan una glicoproteina “spike” com-
pleta. Es administrada por via intramuscular y es una de las vacunas mas admi-
nistradas de esta tecnologia a nivel mundial -la dosis inicial es vector adenovirus
26, seguido de adenovirus 5. En México se ha empleado aproximadamente en
10.8% de la poblacién.

e Vacuna ChAdOx1 nCoV-19/AZD1222 (producida por Universidad de Oxford,
AstraZeneca y el Instituto del Suero de la India): vacuna basada en vector ade-
novirus de replicacién incompetente (de chimpancé) que expresa la proteina
“spike”. Se administra por via intramuscular y se administra con intervalos de 4
a 12 semanas. Es una de las vacunas mas ampliamente administradas a nivel
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mundial, desde Norteamérica -Canada-, Latinoamérica (en México es la mas am-
pliamente administrada, en 21.1% de la poblacién), Europa Occidental, Reino
Unido, Canada e India en Asia. Algunos efectos adversos mas preocupantes de
las vacunas anti-COVID-19, han sido descritos en esta vacuna: particularmente
trombosis con trombocitopenia. Respecto a su inmunogenicidad, se ha estudia-
do ampliamente, aunque la efectividad contra la variante S(beta) (B.1.351) y la
variante 6 (delta) (B.1.617.2) se ha visto comprometida, estudios mas recientes
describen 60% de formacién de anticuerpos neutralizantes. Comparado con la
eficacia hallada en 2020 de 90%, aunque analisis posteriores de ese ensayo
describié una efectividad de 81%.

Otra vacuna empleada en México ha sido SinoVac, cuyas caracteristicas son las
siguientes:

e Vacuna anti-COVID-19 de virus inactivos desarrollada en China; con aluminio
como adyuvante (adyuvante previamente conocido). La vacuna se da por via
intramuscular con intervalos de 28 dias. La efectividad ha sido descrita en en-
sayos en diversos paises: Turquia con eficacia de 83.5%, pero en otros paises
la eficacia ha sido menor: Chile, donde se administré en > de 10 millones de
personas (97% de dosis aplicadas) la efectividad fue de 70% para prevenir CO-
VID-19, pero subié a 86-89% para prevenir hospitalizacién o muerte. En Brasil,
en adultos mayores de 70 anos, la efectividad se redujo en el contexto de la
variante y(gamma) a 47% -para prevenir COVID-19-, a 56% para prevenir hospi-
talizacion y finalmente a 61% para prevenir muerte). En México ha sido emplea-
da en el 11.3% de la poblacién vacunada.

Otras vacunas, no disponibles en México, pero ampliamente utilizadas son:

e Covaxin (Bharat Biotech/Consejo Indio de Investigacion Médica) de virus inacti-
vos. Nonavax: NVX-CoV2373 (Novavax): vacuna de nanoparticulas de proteina
recombinante compuesta de glicoproteinas de pico triméricas y un potente ad-
yuvante Matrix-M1.

La eleccion entre estas vacunas COVID-19 difiere en cada pais, mientras que
en EUA la disponibilidad depende de la preferencia del paciente o bien la posibili-
dad de eventos adversos raros -por ejemplo, la vacuna Ad26.COV2.S se ha asociado



- Capitulo 11 - Vacunas y vacunacién

a trombosis con trombocitopenia y probablemente sindrome de Guillain-Barré, y
las vacunas de ARNm (BNT162b2 y ARNm-1273) se han asociado con miocarditis-;
en otros paises (ejemplo en la regién latinoamericana), dependen de las estrategias
empleadas para proveerse de vacunas en un escenario complejo e inclusive adver-
so, por condiciones de diferente indole). Asi, por ejemplo, Chile el 97% empled des-
de febrero de 2021, la vacuna de virus atenuados CoronaVac -en México SinoVac-y
el 3% -personal de salud- empled ARNm (vacuna Pfizer). En México hasta la segunda
semana de noviembre de 2021 se han recibido, para distribucién en el programa
nacional de vacunacién para COVID-19, un total de 37M de dosis de ARNm (Pfi-
zer), 3.5M de ARNm (Moderna), 68.6M de vacuna vectorial Ad (Astra-Zeneca), 19.1M
(Sputnik-Gamaleya), 0.7M (Johnson & Johnson), 12.7M (CanSino) y de virus inactivos,
20M (SinoVac), siendo de acuerdo a la fuente de la Estrategia Nacional de Vacuna-
cion, de la Secretaria de Salud Federal, los porcentajes de poblaciéon vacunada con
éstas asi: 21.1% ARNm (Pfizer) 2% ARN (Moderna), de la vectorial adenovirus: 38.9%
(Astra-Zeneca), 10.8% (Sputnik-Gamaleya), 14.4% (CanSino), 1.5% (Johnson & John-
son) y para la de virus inactivos: 11.3% (SinoVac).

Todas las vacunas disponibles son altamente efectivas y reducen sustancial-
mente el riesgo de COVID-19, especialmente la enfermedad grave/critica. Sin em-
bargo, no se han comparado directamente en los ensayos, por lo que la eficacia
comparativa es incierta. Los datos de observacién limitados sugieren que la eficacia
de la vacuna puede ser mayor con dos dosis de las vacunas de ARNm que con una
dosis de Ad26.COV2.S. Aunque, al inicio de la campaia de vacunacién claramente
habia una diferencia en favor de ARNm (>90%), con las nuevas variantes, este por-
centaje preocupantemente ha retrocedido. Ademas de las reducciones directas en
la morbilidad y mortalidad asociadas con COVID-19, la vacunacién se ha asociado
con tasas de mortalidad no relacionadas con COVID-19 mas bajas, lo que respalda
la evidencia de que COVID-19 la vacunaciéon no aumenta el riesgo de muerte. Al
momento de finalizar este capitulo, la incidencia de casos graves notablemente ha
retrocedido, en buena medida por el apego de la poblacién a la campafna de vacu-
nacion, alcanzando un porcentaje de vacunacién completa de aproximadamente
50% del total de la poblacién -48.9% de 128 millones de habitantes, con 62.7 millo-
nes de personas han tenido esquema de inmunizacién completo- (datos OMS / SSA

Meéxico).
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CAPITULO 12

Alteraciones psicologicas que padecen los
pacientes posCOVID-19 y sus familiares

Dra. Claudia Arreola Mora

La pandemia SARS-CoV-2 ha impactado la salud mental de todo el mundo desde
pacientes, el personal que los atiende e incluso a los familiares de los mismos pa-
cientes. Estos ultimos han presentado un estrés mayor debido al confinamiento y a
la separaciéon que hay entre la persona hospitalizada después de recibir el diagnés-
tico de COVID-19.

En diciembre del 2019 se reporté el brote de un sindrome respiratorio agudo
severo por el coronavirus SARS-CoV-2. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
declaré estado de pandemia en marzo del 2020. En México, el primer caso se pre-
sentd el 27 de febrero del mismo ano.' Los enfermos que se agravan deben ser
hospitalizados y sus familiares deben permanecer lejos, ocasionando repercusiones
psicoldgicas y sociales, como ansiedad, depresidn, estrés, miedo al contagio y pre-
ocupacién por el confinamiento.?

Como producto de la pandemia, se ha hecho evidente que las alteraciones de
salud mental afectarian a una gran parte de la poblacién a nivel mundial. Cabe des-
tacar que algunas afecciones como la depresién, ansiedad y estrés desencadenan
comportamientos poco saludables, afectan la integridad fisica, alteran algunas ne-
cesidades fisioldgicas y a su vez, el desempeno de actividades de autocuidado que
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permiten tomar medidas preventivas para no contagiarse por el SARS-CoV-2, de tal
manera que la salud mental es importante como la propia pandemia.?

Es por ello que se ha identificado un grupo importante que debe ser atendido,
especialmente por ser los responsables del cuidado del enfermo dentro y fuera del
hospital. Los sintomas que presentan con mayor frecuencia son ansiedad, depre-
sién, alteraciones de suefo y estrés postraumatico. También se ha observado que
mientras mas larga sea la estadia en el hospital, el nivel de estrés y depresién se in-
crementan. El impacto emocional empeora si el paciente se encuentra en cuidados
intensivos, pues viven esto como un evento catastréfico; parece ser que un factor
detonante es la incertidumbre de la evolucién del enfermo.*

En América Latina, en el contexto de la pandemia COVID-19, en los familiares
se han descrito sintomas similares a la de los pacientes, agregandose la limitacién
debido al confinamiento de realizar los rituales consecutivos al fallecimiento, lo que
incrementa la frustracion, tristeza y ansiedad. En un estudio realizado en el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER), en la ciudad de México apoyados
con la prueba Generalized Anxiety Disorder-7 GAD-7, en 234 familiares, de los cua-
les, 185 contestaron completamente los reactivos, con un promedio de edad de 42
anosy 67% mujeres, se demostré que 73.5 % mostraron sintomatologia leve y 26.5%
de moderada a severa, siendo las mujeres (16.3%) las severamente afectadas.®

Los sintomas mas frecuentemente referidos fueron miedo como si algo horri-
ble fuera a suceder, nerviosismo y ansiedad, preocupacion por cosas frecuentes de
las que no existe fuera de pandemia ansiedad, dificultad para relajarse, inquietud
permanente, irritabilidad y desasosiego.

Es importante mencionar que el porcentaje de 26.5, es superior a la prevalen-
cia de ansiedad reportada por otros cuidadores en otros momentos de la historia
del pais, como lo demostré un estudio realizado a nivel mundial, donde en México
la prevalencia de ansiedad se encontraba en 1.1%.°

Por otro lado, debe considerarse también, que la depresidon produce impor-
tantes niveles de discapacidad ya que afecta las funciones fisicas, mentales y socia-
les que se han relacionado con mayor riesgo de muerte prematura. Incluso dificulta
la capacidad de realizar actividades cotidianas, deteriora el funcionamiento habitual

y la calidad de vida. Ademas, se sabe que el costo de dichos padecimientos es alto;
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se tiene documentado que las personas con depresién pierden hasta 2.7 dias de tra-
bajo, mas que aquellas con otro tipo de enfermedades crénicas, y que tanto la de-
presiéon como la ansiedad repercuten en una pérdida anual de un billén de ddlares
en la economia global. Esto se debe a que una persona ansioso depresiva detona
un problema en cadena desde los hogares, al perder una fuente de ingresos, desde
las empresas por la baja productividad de los empleados, y hasta los gobiernos al
pagar incapacidades e incremento en los servicios de salud.?

En otro estudio realizado a una poblacién abierta que incluyo a 781 personas,
que abarcé diferentes estados de la Republica Mexicana, se les aplicé una escala de
depresién, ansiedad y estrés version reducida (DASS-21), que evalua la presencia e
intensidad de estados afectivos. En el estudio se encontré que durante el confina-
miento los niveles de depresién moderados y severos comprendieron a 27.5%. Este
porcentaje fue similar a un estudio realizado en China en el que reportaron 27.1%,
no obstante, esta muestra mexicana reporté uno de los valores mas elevados hasta
el momento a nivel mundial, sélo precedido por Italia, que demostré niveles de-
presivos en 32.4% de su poblacién. En cuanto a los niveles de ansiedad (30.9%), los
resultados fueron semejantes al estudio realizado también en China (28.8%), pero
fueron superiores a los hallazgos obtenidos en Espafia (18.54 a 21.6%) e Italia. Res-
pecto al estrés (21.2%), los niveles fueron superiores a la mayor parte de los estu-
dios revisados, excepto Italia con 26.8% (Aspera-Campos, 2021). La ansiedad fue la
alteraciéon emocional mas elevada en comparacion con la depresion y el estrés, que
concordé con estudios previos.®

El incremento en los niveles depresivos en México durante el confinamiento
puede atribuirse al efecto del aislamiento y los resultados fueron muy similares a los
reportados en Espaiia, en donde los niveles promedios de la poblacién aumentaron
conforme experimentaban el encierro.® Es importante sefialar que ni las condiciones
favorables, como la seguridad de un salario, determinaron contener los niveles de
depresion, lo cual confirma que el dafio psicolégico causado por el confinamiento,
por la percepcion de pérdida de libertad, incertidumbre, aburrimiento y la sepa-
racion de los seres queridos repercute en la salud mental. El aspecto preocupante
es que a largo plazo y en condiciones extremas, el confinamiento desencadena la
presencia de enfermedades mentales graves, intento de suicidio y autolesiones,® o

el consumo de sustancias nocivas para la salud.
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Uno de los resultados de mayor interés fue que el grupo de jévenes (18 a 25
ahos), mostraron durante el confinamiento aumentos significativos de depresion,
ansiedad y estrés en comparacion con los otros grupos de edad, esta vulnerabili-
dad aumenta el riesgo de que los jovenes tomen medidas de afrontamiento poco
adecuadas para su salud y los hace mas susceptibles a exacerbar otros sintomas en
el futuro.

En resumen, se puede considerar, que los factores que incrementaron el ries-
go de depresidon durante la pandemia se expresaron mayormente en las mujeres
1.76 veces, carecer de salario 1.4. Resultados similares se obtuvieron en el modelo
de estrés: ser mujer incrementa 1.6 veces el riesgo, no tener salario seguro 1.4y ser
casado 1.57 veces. Finalmente, las mujeres formaron parte del grupo vulnerable al
mostrar promedios mas elevados de depresidn, ansiedad y estrés.?

El brote de la COVID-19 resulta estresante para la mayoria de las personas. El
temor y la ansiedad que causa esta enfermedad pueden ser agobiantes y generar
emociones fuertes, tanto en adultos como en nifos. La forma en que la poblacién
responde al brote depende de sus antecedentes, de los aspectos que los diferen-
cian de otros individuos y de la comunidad en la que vive; no obstante, las personas
que pueden tener una reaccién mas fuerte al estrés, en una crisis de este tipo, inclu-

ye a ciertos grupos poblacionales mas vulnerables (Figura 12.1).2
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Grupos poblacionales mas

vulnerables al estrés por
COVID-19

Fig. 12.1. Clasificacion de grupos poblacionales mas vulnerables al estrés por la patologia de
COVID-19.®

Hernandez refiere que la pandemia, al afectar a toda la sociedad, puede oca-
sionar afecciones psicosociales en los individuos haciendo que se sientan estresa-
dos y preocupados. Asi mismo, las medidas de control que se llevan a cabo pueden
llevar a un miedo generalizado a la poblacién, y pueden conducir a la estigmatiza-
cion social de los pacientes, de sus familiares y del personal sanitario que los atien-
de, todo ello con sus consecuencias psicolégicas.

La crisis ocasionada por la pandemia impacté la actividad social, las interaccio-
nesy los comportamientos en multiples niveles. Emocionalmente, las actividades de
distanciamiento social y autoaislamiento ocasionaron problemas de salud mental,
ansiedad, estrés y depresion. Todos estos aspectos aunados a la cuarentena agra-
varon la salud mental de la poblacién; al mismo tiempo que dicha situacion también
afecto al personal de la salud de manera importante.

Por todo lo antes mencionado es de vital importancia que los médicos de pri-
mer contacto estén preparados no sélo para identificar si alguien se encuentra vul-
nerable o en situacién de riesgo, sino que conozca de qué forma brindar un apoyo
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a quien padezca alguna de estas alteraciones. Por ello se sugiere que se capaciten
para aplicar la escala de depresién, ansiedad y estrés version reducida (DASS-21),
que esta conformada por 21 reactivos subdivididos en tres subescalas: depresion
(3, 5,10, 13, 16, 17 y 21), ansiedad (2, 4, 7, 9, 15, 19 y 20) y estrés (1, 6, 8, 11, 12, 14
y 18). En la versién adaptada en México mostré buena fiabilidad con Alfa de Cron-
bach de 0.86 para el cuestionario general: 0.81 para depresidn, 0.79 ansiedad y 0.76
para estrés.

Las sumatorias se clasifican en cinco categorias, para depresién: normal (0 a
9), leve (10 a 12), moderada (13 a 20), severa (21 a 27) y extremadamente severa (28
a 42). Ansiedad: normal (0 a 6), leve (7 a 9), moderada (10 a 14), severa (15 a 19) y
extremadamente severa (20 a 42). Finalmente, estrés: normal (0 a 10), leve (11 a 18),
moderado (19 a 26), severo (27 a 34) y extremadamente severo (35 a 42).

Mientras que el paciente se encuentre dentro de los rangos normal-leve ellos
tienen la capacidad de manejar adecuadamente los sintomas, pero una vez que
ellos se encuentran en puntaje de moderado-severo se recomienda que los refieran
con el psicélogo para que pueda brindarle herramientas para poder salir adelante
y si los sintomas son muy severos se recomienda incluso solicitar apoyo al médico
psiquiatra para hacer sinergia y sacar entre ambos al paciente de la crisis.
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“Los datos no son informacion, la informacién no es conocimiento.”
Clifford Stoll, astronomo y escritor.

“El autentico genio consiste en la capacidad
para evaluar informacion incierta, aleatoria y contradictoria.”
Winston Churchill, estadista

“Como lider debes tener la habilidad de asimilar informacién nueva
y entender que puede haber un punto de vista diferente.”
Madeleine Albright, estadista.

Cada vez se menos de enfermedades, pero se mas acerca de los enfermos.
Dr. Raoul Fournier.
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