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Prélogo

En diciembre del afio 2019, en la ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China, se
comenzaron a reportar casos de neumonias atipicas algunas mortales. El 31 de diciembre, China
las reporta al mundo y en marzo del afio 2020, la OMS declara una pandemia. Esta infeccion
respiratoria (COVID-19) fue causa de que muchos paises cerraron sus fronteras, hubo
confinamiento con el fin de disminuir la transmision de la enfermedad, la cual no ha sido de mucha

utilidad, dejando morbilidad, mortalidad y pobreza al mundo.

Lograndose aislar al agente infectivo: Beta coronavirus, con caracteristicas peculiares
denominandose a la enfermedad SARS-CoV-2 (COVID-19). Se ha estudiado este patégeno
humano nuevo, la causa, fisiopatologia, epidemiologia, respuesta inmunitaria, manifestaciones

clinicas, diagndéstico, tratamiento y vacunas.

Se inicia la secuenciacion genética del virus, la cual es de vital importancia para el
diagnéstico microbiologico, al igual que se han implementado pruebas de Elisa,
inmunocormatografia para un diagnoéstico temprano, asi evitar las complicaciones devastadoras
evitando la muerte en los pacientes. Cada dia hay nuevos descubrimientos el virus ha sufrido
mutaciones genéticas, siendo muy dificil su tratamiento. Por ser un virus respiratorio es altamente

contagioso.

Por todo esto se decide hacer una recopilacion bibliogréafica actualizada, de los hallazgos
patologicos reportados en TAC toracica, para un diagndéstico temprano SARS-CoV-2 (COVID-
19). Realizando un informe del trabajo de investigacion para determinar la sensibilidad y
especificidad de la TAC mostrando patrones radiolégicos caracteristicos en estos pacientes,

clasificando los hallazgos segun escala CO-RADS.

Al mismo tiempo relacionando el diagnéstico molecular RT-PCR y sus hallazgos
tomograficos con el fin de hacer un buen diagnéstico y seguimiento, para ofrecer un tratamiento

temprano satisfactorio a los pacientes para disminucion de las secuelas y mortalidad.

Rosa Elena Solis Aguilar.



Introduccion

El primer caso reportado de COVID-19 sucedié en Wuhan, China en diciembre del afio
2019 y actualmente se encuentra propagado a nivel mundial, considerado como una “emergencia
de salud publica de importancia internacional” por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).1?
La enfermedad es altamente transmisible entre humanos, y las manifestaciones clinicas se
asemejan a un cuadro gripal (tos, fiebre, malestar general, cefalea, entre otros); aunque un bajo
porcentaje de casos reportados se desarrolla en un estado critico al presentar dificultad e
insuficiencia respiratoria aguda, falla multiorganica e inclusive la muerte, por lo tanto es crucial el
tiempo de la identificacion del virus SARS-CoV-2 en pacientes para el inicio temprano del

tratamiento terapeutico.®

La prueba microbiolégica de cadena polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR), es
considerada como una herramienta confiable en la identificacién genética del virus, debido a su
alto porcentaje de sensibilidad y especificidad, sin embargo, sus resultados son afectados
negativamente por una serie de factores que conlleven a la carga viral indetectable, toma
inadecuada y mal manejo de las muestras, mutaciones indetectables en kits de prueba, entre
otros; por lo cual se crean sesgos en la identificacion certera de la enfermedad de COVID-19y el
aumento de falsos negativos en una poblacion. Siendo un debate la implementacion del uso de

otras herramientas alternativas que permitan el reconocimiento certero de la enfermedad.*

La tomografia toracica es considerada como un método de imagenes confiable y capaz
de identificar patrones parenguimatosos pulmonares de esta enfermedad, asi mismo el grado de
afectacion pulmonar y el descarte de diagnésticos diferenciales. Considerando que esta
herramienta puede ser util al inicio de la enfermedad, contribuyendo a la optimizacién del recurso

tiempo para evitar situaciones criticas que compliquen la vida del paciente.*®

Los procedimientos metodoldgicos que se llevaron a cabo durante la elaboracion de esta
monografia de compilacién fueron la busqueda y seleccion de fuentes secundarias y terciarias de
informacion (articulos médicos y cientificos, revistas médicas, libros, estadisticas, normas, sitios
web, entre otros) relacionadas al tema de COVID-19 y métodos diagndstico utilizados en la
deteccién de la enfermedad, obtenidos a través de buscadores certificados y confiables que
proporcionaron informacién veridica y actualizada. El resultado de esta recopilacién fue la
obtencion de tres capitulos tedricos de las generalidades de COVID-19, sus herramientas

diagnésticas de mayor relevancia en el area microbiologia y de imagen, relacionando ambas



pruebas respecto a sus ventajas y desventajas; el cuarto capitulo se refiere a un analisis de toda

la investigacién realizada respecto al tema implementado.

Considerando que existen factores que influyen en los resultados de la prueba de RT-
PCR, se sugiere recurrir a herramientas alternativas, por lo que el presente trabajo describe la
utilidad de la implementacién del uso de la tomografia toracica en el diagnéstico temprano de

COVID-19. Por lo que fue planteada la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual es la sensibilidad y especificidad de la tomografia toracica en el diagndéstico
temprano de COVID-19?



Objetivos

Objetivo general
Describir la sensibilidad y especificidad de la tomografia toracica en el diagndstico temprano de
COVID-19.

Objetivos especificos

1. Describir patrones tomograficos encontrados en pacientes con COVID-19.
2. Clasificar hallazgos tomograficos de pacientes con COVID-19 segun escala de CO-RADS.
3. Determinar la relacién de prueba RT-PCR con hallazgos tomograficos en pacientes con

COVID-19.



Métodos y técnicas

° Tipo de estudio: monografia de compilacion.
. Disefio: descriptivo.
. Descriptores:

Se utilizaron nueve descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS), los que se detallan a
continuacion: “Generalidades de COVID-19”, “Generalidades de SARS-CoV-2”, “TC torax en
pacientes COVID-19”, “Imagen diagndstica en COVID-19”, “tomografia digital y COVID-19”,
“CORADS”, “Radiologia en COVID-19”, “TAC toracica en pandemia” y “Sensibilidad y
especificidad TC toracica en COVID-19”. Dichos términos se especificaron en idioma inglés y
espafiol, vinculandose con operadores logicos “AND” y “OR”, ademas se ultilizé el operador “NOT”

para evitar resultados no relacionados con la tomografia toracica en pacientes con COVID-19.

. Seleccion de fuentes de informacion:

Las fuentes de informacién secundarias y terciarias consultadas fueron: libros, articulos
cientificos publicados en revistas médicas, tesis online, sitios web, normas y estadisticas. Los
buscadores web a los que se acudid, son los siguientes: Google Scholar, librarycovidl9,
Radiological Society of North America (RSNA), Elsevier, New England Journal of Medicine,
Scielo, Organizacion Mundial de la Salud (OMS), National Library of Medicine (NIH), American

Association for Advancement of Science (AAAS).

. Seleccion de material por utilizar:

En la busqueda de informacién se utilizaron los siguientes criterios de seleccion: COVID-
19 y métodos diagnoésticos, RT-PCR en COVID-19, hallazgos tomograficos de térax en COVID-
19, escala de CORADS, valoracion y relacién entre pruebas RT-PCR y tomografia toracica en
COVID-19. La literatura consultada se encontr6é en los idiomas inglés y espafiol de los ultimos

tres anos.

Los estudios que se utilizaron en la investigacion fueron revisiones sistémicas de casos y
controles, estudios de cohortes, metaanalisis, ensayos clinicos aleatorizados y reportes de casos.
Se revisO exhaustivamente la informacién de cada articulo para poder descartar publicaciones

gue carecen de relevancia para este estudio.



El gestor bibliografico utilizado en el presente trabajo es el programa de software Zotero,
gue permitié la creacion, recoleccion, organizacién y revision de cada una de las referencias

bibliograficas utilizadas en estilo Vancouver.
. Procesamiento y andlisis

Al finalizar la busqueda de las fuentes de informacién, se prosiguio a la revision y eleccion
de cada una de las mismas, cumpliendo con los criterios de seleccién estipulados con base en la
propuesta presentada por el planteamiento del problema y la pegunta de investigacion. Las
fuentes utilizadas se organizaron en un tabla de matriz de datos donde se dividieron segun
relevancia de informacion y tipo de estudio encontrado segun los resultados de busqueda
obtenidos por cada DeCS. (Ver anexos)

Vi



Capitulo 1. COVID-19

SUMARIO:

e Generalidades de COVID-19
e Etiologia

e Epidemiologia

e Inmunopatologia

e Manifestaciones clinicas

En el afio 2019 se descubrié una nueva enfermedad de origen viral, con la caracteristica
de poseer un alto grado de virulencia en la propagacion de contagios masivos a nivel mundial,
considerada hasta la fecha por parte de la OMS como “una emergencia de salud publica de
importancia internacional. En general, la falta de acciones preventivas y el desconocimiento de
medidas terapéuticas contra el COVID-19 han creado una situacién alarmante, por lo que a

continuacién se presenta una recopilacién de informacion general y actualizada del tema.

1.1. Generalidades

En diciembre de 2019, se produjo un grupo de casos de neumonia, causados por un
coronavirus recientemente identificado, en Wuhan, China. Este fue nombrado inicialmente por la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS), como enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19).°

En febrero de 2020, el Grupo de Estudio Coronaviridae (CSG) del Comité Internacional
de Taxonomia de Virus, responsable de desarrollar la clasificacién de virus y la nomenclatura de
taxén de la familia Coronaviridae, reconocid que el prototipo de coronavirus 2019 presentaba

relacion con el sindrome respiratorio agudo severo y lo designa al virus como SARS-CoV-2.’

Debido a los alarmantes niveles de propagacion y gravedad de la enfermedad en el

mundo, la OMS el 11 de marzo de 2020 declar6 oficialmente la situacién como pandemia.®

1.2. Etiologia

Los coronavirus, reciben su nombre por el aspecto que representan sus viriones,
semejantes a una corona solar, cuando son observados en el microscopio electrénico. Son
viriones con envoltura y poseen el genoma de &cido ribonucleico mas largo (ARN); miden

aproximadamente entre 80 y 160 nm de didmetro.® Poseen glucoproteinas de superficie: pico



(S), envoltura (E), membrana (M) y nucleocapside (N) y proteinas accesorias; lo que permite
proyecciones en baston que aparecen como un halo alrededor de los virus Utiles para soportar
las condiciones del tubo digestivo y diseminarse hacia otros huéspedes por las diferentes vias de

transmision que existen.®

Los coronavirus pertenecen a la familia Coronaviridae y se clasifican en cuatro géneros:
alfa (a), beta (B), gamma (y) y delta (3).1° El género alfa y beta son capaces de infectar a

mamiferos, sin embargo, el género gamma y delta tienden a infectar a las aves.®

Se han identificado seis diferentes coronavirus susceptibles hacia la raza humana
catalogandolos en baja patogenicidad; a-CoVs, HCoV-229E, HCoV-NL63, B-CoVs, HCoV-HKU1
y HCoV-OC43, los cuales provocan sintomas respiratorios leves similares a un resfriado coman.
Los de alta patogenicidad conocidos como SARS-CoV y MERS-CoV son capaces de provocar

infecciones respiratorias graves y potencialmente mortales.?

En un estudio de Rehman et al.!! se analiz6 la base del arbol filogenético del SARS-CoV-
2 en comparacion con los coronavirus del SARS-CoV y MERS-CoV, los cuales muestran una
homologia del 98 % y 58 % respectivamente en la similitud de las secuencias gendmicas. Por
consiguiente, el SARS-CoV-2 es reconocido como un patdgeno altamente contagioso y

potencialmente fatal para la poblacién mundial.

1.3. Epidemiologia

El 31 de diciembre de 2019, fue detectado el primer caso de coronavirus en Wuhan, China,
con el desconocimiento del origen de esta nueva enfermedad. El 30 de enero de 2020, China
contaba con mas de 9,700 casos reportados para la OMS y casos confirmados en otros 19 paises,
declarando el brote como la “emergencia de salud publica de importancia internacional”.? En la
actualidad a nivel mundial se reportan mas 166,5 millones de personas infectadas y
3.4 millones de fallecidos; los paises con mayor incidencia de contagios reportados son: Estados

Unidos, India y Brasil.*?

El 13 de marzo de 2020, por parte del presidente de la Republica, Alejandro Eduardo
Giamattei Falla reporté a la OMS el primer caso confirmado en Guatemala®?®, se traté de un
paciente masculino de 27 afios, quien ingreso6 con sintomas respiratorios a su arribo al Aeropuerto
Internacional La Aurora, quien habia retornado de un viaje por Europa.'* Hoy en dia a nivel

nacional se han reportado mas de 247,454 casos y 8,000 muertes.®



1.3.1. Sexo

Las pandemias y los brotes tienen efectos diferenciales en las mujeres y los hombres,
desde el riesgo de exposicion y la sensibilidad biolégica de una infeccién hasta las consecuencias

sociales y econémicas.®

Por lo que, Bwire!’ indica en su revision sistematica, diferencias biolégicas entre géneros
gue afecten al sistema inmunolégico para combatir la infecciébn del SARS-CoV-2, ya que las
mujeres podrian ser mas resistentes que los hombres debido a una serie de factores que incluyen
hormonas sexuales, estilos de vida, menor consumo de tabaquismo, bebidas alcohdlicas y actitud

mas responsable al cumplimiento de las medidas preventivas.

Sin embargo, Majdic*® propone que la expresion de la Enzima Convertidora de
Angiotensina Il (ACE;) creada en el pulmén y que forma parte del sistema renina-angiotensina,
es el punto de entrada para el SARS- CoV-2 hacia el organismo; la formacion de esta proteina
es influenciada segun la hormona sexual dominante en el cuerpo humano, demostrando que los
andrégenos favorecen a la formacién de ACE; y los estrogenos disminuyen la creacion de esta

proteina lo que ofrece una mayor proteccién en las mujeres.

Asi mismo, Hawkes et al.’® analizaron que las desigualdades entre género y estatus social
afectaban el acceso a los servicios de salud e intervenciones efectivas, la falta de disponibilidad
de datos desglosados por sexo en cada pais estudiado dificultaba comprender qué género era
susceptible en morbilidad y mortalidad de COVID-19, por lo que se recomendd que los datos

debian proporcionarse segun el género para mayor analisis.

1.3.2. Edad

El COVID-19, tiende a tener una mayor incidencia en individuos jovenes, pero una mayor

mortalidad en personas de la tercera edad.?°

Por lo que Mueller et al.?! discutieron en su revision sistematica que la infeccion de SARS-
CoV-2 en ancianos se presentaba de una manera grave debido a cambios en el repertorio de
células inmunitarias, el epigenoma, niveles de NAD", actividad del inflamasoma, relojes biolégicos

y las modificaciones covalentes de proteinas humanas y virales.

Sin embargo, Nikolich-Zugich et al.?? concluyeron que los adultos mayores pueden

presentar de manera atipica la enfermedad de COVID-19 siendo dificil su identificacién y manejo



terapéutico, esto debido a factores fisiologicos del envejecimiento y comorbilidades relacionadas

con la edad, tales como enfermedades cardiacas y pulmonares.

Aunque estudios han informado que la infeccibn SARS-CoV-2 afecta con menor
frecuencia y gravedad a los nifios. Hasta el momento no existe una explicacion clara del patrén,

aunque se han reportado las siguientes hipétesis en la literatura médica:

1) La menor exposicion de infantes a focos de infeccion (cierre de instituciones educativas)

2) Menor susceptibilidad por parte de ellos hacia la enfermedad

3) Menor probabilidad del desarrollo de sintomas graves

4) Una respuesta inmune mas activa y rapida hacia el antigeno, resistiendo la infeccion.?
1.3.3. Modo de transmision

° Contacto directo y goticulas

Se transmite por el contacto directo, indirecto o estrecho (en un espacio no mayor a un
metro) de personas infectadas por SARS- CoV-2 a través de secreciones contaminadas como lo

son: saliva y goticulas respiratorias al momento de toser, estornudar o inclusivamente hablar. 2*
. Transmision aérea

Se define como la propagacion del SARS- CoV-2 a través de la formacién de aerosoles

por parte de personas infectadas hacia el exterior.?*
. Contacto indirecto, transmisién por fomites

La formacién de secreciones contaminadas en contacto con superficies u objetos son
capaces de propagar la enfermedad en periodo de horas hasta dias; la concentracién del virus

en areas infectadas dependera del entorno, ambiente y tipo de material que esté construido.?*
o Otras vias de transmisién

No se ha informado la transmision de SARS-CoV-2 a través de otros fluidos corporales
como lo son: semen, sangre, liquido cefalorraquideo, liquido pericardico, liquido pleural, orina,
tejido ocular, lAgrimas y secreciones conjuntivales.?
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“Actualmente, existe una baja posibilidad de transmision vertical en bebés nacidos de

madres positivas al virus COVID-19”.2°

“La presencia viral en las heces ocurre durante el curso de la enfermedad y puede
persistir mas alla de esto, hecho importante para tomar medidas de precaucion y prevencion de

un posible mecanismo de transmision fecal-oral, actualmente se encuentra en investigacion”.?’

1.3.4. Definicidn casos

La OMS, defini6 los casos y contactos basados en informacién recopilada actual y
disponible, estando sujeto a cambios constantes. A continuacion, se detalla la definicion

de cada uno de ellos:



Cuadro 1.1 Definicién de casos de COVID-19 por la OMS

trabajado en un entorno
de alto riesgo de
transmision del virus
previo 14 dias a la
aparicion de sintomas.

confirmado o vinculado
de casos COVID-19.

Criterios Caso sospechoso Caso probable Caso confirmado
Clinicos Fiebre, tos, debilidad | Fiebre, tos, debilidad | Fiebre, tos, debilidad
general, cefalea, | general, cefalea, | general, cefalea,
mialgia, disfagia, | mialgia, disfagia, | mialgia, disfagia,
rinorrea, disnea, | rinorrea, disnea, | rinorrea, disnea,
anorexia, vomitos vy | anorexia, vOmitos Yy | anorexia, vomitos y
diarrea. diarrea. diarrea, anosmia vy
ageusia.
o]
Presenta anosmia o
ageusia de aparicion
subita sin otra causa
identificada.
Epidemiolégicos Haber residido o | Contacto con caso | Casos asintomaticos

gue presenten prueba
de antigeno SARS-
CoV-2 positivo.

Deteccién de antigeno
de SARS-CoV-2

Sin la realizacion de
prueba de antigeno

Sin la realizacion de
prueba de antigeno

Persona con deteccion
de antigeno positivo.

Estudios de imagen

Sin la realizacion de
estudios de imagen

Signos indicativos de
COVID-19 en
imagenes radiolégicas

Signos indicativos de
COVID-19 en imagenes
radiolégicas

Fuente: elaboracion propia, basada en definiciones para la vigilancia de COVID-19 de la OMS 2020.28

1.3.5. Medidas de prevencion

Medidas preventivas comunitarias

El distanciamiento social, la minimizacién del contacto fisico entre pobladores y el cierre
de
aeropuertos y areas de trabajo) contribuyen a la disminucién de la propagacioén del virus SARS-

lugares publicos (centros comerciales, parques, escuelas, universidades, iglesias,

CoV-2 y la reduccién de casos confirmados.?®



Ademas de lo anterior, la deteccidn y proteccién de grupos vulnerables en una poblacion
disminuye el riesgo de propagacion de casos por COVID-19. Entre los grupos se encuentran:
adultos mayores, personas de escasos recursos, nifios, mujeres embarazadas, comorbilidades
asociadas (enfermedades hematoldgicas, neoplasias, enfermedades crénicas, pacientes
inmunosupresos, trastornos pulmonares crénicos, entre otros) y personas con discapacidad

(limitaciéon de movilidad, compresién, comunicacion, entre otros).*°

La OMS aconseja “que el publico en general utilice mascarillas higiénicas en ambientes
cerrados (por ejemplo, tiendas, lugares de trabajo compartidos y escuelas) o al aire libre cuando

no se pueda mantener el distanciamiento fisico minimo de 1 metro”.3!
. Medidas preventivas personales

Evadir el contacto con personas contagiadas de COVID-19, evitar formar parte de
conglomerados sociales, cumplir con el adecuado lavado de manos constante, el uso
desinfectante de alcohol al menos del 60 % de su concentracién para mayor efectividad ante el
virus y el uso correcto del cubrebocas, son medidas necesarias para la proteccion de cada

persona ante la enfermedad.®!
. Uso de la mascarilla

El uso de mascarilla facial protege al usuario de la entrada del virus en el organismo a
través de nariz o boca, lo cual disminuira la propagacion. La proteccién y filtracién del cubrebocas

dependera del material del que esté elaborado.*?

Las mascarillas quirargicas, presentan la particularidad de poseer un nivel de filtracién de
3 micrometros, adecuada respirabilidad y resistencia contra fluidos corporales, regularmente se
ajustan alrededor de las orejas o cabeza y se recomienda que su uso sea exclusivamente para

grupos vulnerables y personal de salud.*

Los respiradores N95, poseen una mayor cobertura a filtracion de particulas hasta
menores de 0.075 micrometros, la correcta colocacion de este cubrebocas es la formacion de un
sello ajustado, detectando un minimo de fuga y se recomienda en contacto con personas
infectadas por COVID-19.%°



Los cubrebocas de tipo no médico son aquellos fabricados por materiales reutilizables
como algodén, nylon o poliéster, poseen la capacidad de ser lavables con agua y jabén, su costo
es bajo, no se recomienda para grupos vulnerables, conglomerados, ni contacto con personas
infectadas por SARS-CoV-2.33

1.4. Inmunopatologia

La enfermedad de COVID-19 se ha convertido en un problema de salud a nivel mundial,
debido a la escasa informacién de las vias claves de la patogénesis del virus SARS-Cov-2 en el

cuerpo humano.®* Por lo que a continuacién, se detalla:

1.4.1. Entraday replicacion de coronavirus

El virus SARS-CoV-2 ingresa al organismo por la nariz o boca; sus glucoproteinas pico
transmembrana tipo Sy serina proteasa 2 transmembrana (TMPRSS?2) se unifican con el receptor
ACE: de las células epiteliales del tracto respiratorio, neumocitos o macrofagos para fusion
transmembrana. El virus ingresa a la célula huésped para la liberacion del genoma ARN viral en
el citoplasma, se traduce a poliproteinas y proteinas estructurales que son insertadas en la
membrana del reticulo endoplasmico- Golgi (ERGIC) para replicacion viral que seran expulsadas

por vesiculas.3> 36 37

1.4.2. Presentacion de antigenos en respuesta inmune innata

Posterior a la infeccion del virus hacia macréfagos se lleva a cabo la presentacion de
antigenos del SARS-CoV-2 al sistema inmune innato del hospedador a través de receptores de
patrones moleculares asociados con patdégenos (PAMPS), receptores tipo Toll 3,7 y 8 para la
activacion de la produccion de citocinas proinflamatorias conocido como cascada de citocinas;
entre ellas se encuentra el factor de necrosis tumoral alfa (TNFa), interleucina 2 (IL-2), interleucina
7 (IL-7), interleucina 10 (IL-10), factor estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF), proteina
quimio atrayente de monocitos 1 (MCP-1) e interferdn I; este ultimo contribuye a la amplificacion

de la respuesta inmune adaptativa y limitacion de la replicacion viral.383940

1.4.3. Presentacion de antigenos en respuesta inmune adaptativa

La activacion del sistema inmune adaptativo se produce a través del complejo de
histocompatibilidad Il (MHC-II) estimulado por interferdn |, este es transportado por capilares

hacia ganglios linfaticos donde se activaran a linfocitos B y T respectivamente. Se produce un
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aumento de linfocitos de CD3, CD4, CD8, NK, LT citotoxicos y LTh en el lugar de la infeccion y
una disminucioén a nivel sanguineo, este hallazgo es comuln en pacientes con COVID-19. Los
linfocitos LTh proliferan un péptido especifico para activacion de grandes cantidades de
interleucinas que promueve la cascada de citocinas. La creacion de anticuerpos por linfocitos B
en IgM ha evidenciado una duracién aproximadamente de hasta 12 semanas en comparacion de

IgG que no se ha limitado tiempo especifico.**!

1.4.4. Tormenta de citocinas en COVID-19

El sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), se considera como causa principal
de muertes en pacientes con COVID-19. Esto debido a la produccion exacerbada de citocinas
proinflamatorias y quimiocinas por parte del sistema inmune, este evento es denominado cascada

o tormenta de citocinas.*°

1.4.5. Evasién inmune por parte de COVID-19

Kupferschmidt #? en su articulo cientifico menciona que una de las causas de evasion del
COVID-19 por el sistema inmune es debido al cambio de proteinas de superficie, lo cual reduce

la eficacia de la creacion de anticuerpos para el combate del virus.

Sin embargo, Agerer et al.** en su articulo de investigacién sobre mutaciones de SARS-
CoV-2, identificaron alteraciones en epitopos virales que interrumpian la activacién del complejo
de histocompatibilidad | y linfocitos citotdxicos en una respuesta inmunitaria humoral del cuerpo

humano.

Asi mismo De Luna et al.** menciona la existencia de las variantes de SARS-CoV-2 por
mutaciones genéticas, intensidad de propagacion variada de cada una, factores en habitos y

politicas de vigilancia epidemioldgica poblacional influyen en contagios masivos.

1.4.6. Variantes del SARS-CoV-2

La aparicion de nuevas variantes pone en riesgo a la poblacién mundial, lo que dificulta la
contencion del virus; se han evidenciado mutaciones que contribuyen en facilitar la propagacion,
aumentar el indice de gravedad asociada, disminuir la eficacia de los medicamentos y vacunas
implementadas. Por lo tanto, GISAID, Nextstrain, Pango, OMS y otros expertos en nomenclatura
virolégica y microbiana, trabajaron en la creacion de un sistema de lenguaje estandar para el

publico en general que permite denominar las variantes de una manera sencilla y adecuada, sin
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generar estigmas basado en el alfabeto griego, sin embargo, no sustituye a las menciones

oficiales utilizadas en el ambito cientifico.*>*’

Debido al descubrimiento de nuevas variantes del virus en los Ultimos meses, a

continuacion, se detallan cada una de ellas:

Cuadro 1.2 Variantes del SARS-CoV-2

Nombre | Variante Cambio fenotipico Descubierto
Alfa B.1.1.7 Incrementa la transmisién Reino Unido
Beta B..351 Incrementa la transmision y la virulencia Sudafrica
Gamma | B.1.1.28.1 Aumenta la transmision, la virulencia, disminuye la | Brasil

neutralizacion

Delta B.1.617.2 Aumenta la transmision y disminuye la neutralizacion India

Epsilon B.1.427/ Disminuye la neutralizacion California, USA
B.1.429

Zeta P.2 Aumenta transmision Brasil

Eta B.1.525 Aumenta transmision y disminuye la virulencia Varios paises

Theta B.1.526 Aumenta transmision y virulencia Filipinas

Kappa B.1.617.1 Aumenta la transmision y disminuye la virulencia India

Fuente: elaboracion propia, basada en variantes del SARS-CoV-2 de N Engl J 2021.46

1.5. Manifestaciones clinicas

° Asintomatico

Es la persona en periodo de infeccién de COVID-19, que no exterioriza sintomas o estos

son imperceptibles.8
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° Enfermedad leve

Los sintomas y signos aparecen regularmente entre 2 a 14 dias posterior a la exposicion
al virus. Entre los sintomas estan la fiebre, tos, fatiga general, anorexia, disnea, mialgias, rinorrea,

cefalea, diarrea, nauseas, vomitos, anosmia, ageusia, entre otros.*°
° Enfermedad moderada

El cuadro clinico se presenta como una neumonia sin déficit respiratorio no grave; se
considera una saturacién mayor entre 90 % a 94 %, donde deben realizarse estudios de imagenes
(radiografia, tomografia o ecografia de térax) para determinar el estado pulmonar en que se
encuentre el paciente. Puede observarse taquicardia, taquipnea, fiebres persistentes, tiraje costal
y subcostal. Esta fase es conocida como “hipoxia silenciosa”, debido a la privacion de oxigeno de

dificil deteccion.*®
° Enfermedad grave

Se presenta con signos clinicos de fiebre, tos, taquipnea mayor de 30 inspiraciones por
minuto, disnea grave con una saturacion menor al 90% en aire ambiente, tiraje subcostal y costal
intenso, deben realizarse estudios de imagen (radiografia, tomografia o ecografia de térax) con

el objetivo de reconocer y descartar complicaciones pulmonares.“
° Enfermedad critica

Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), “aparicién de fenédmenos inflamatorios
y necrotizantes del alveolo pulmonar, que se extienden a través de la circulacién sistémica a todo
el organismo dando lugar al denominado biotrauma”.>® Se presenta insuficiencia respiratoria,
hipercapnia, inestabilidad hemodinamica, fallo multiorganico, alteraciéon del estado de conciencia,
empeoramiento de la saturacion de oxigeno por debajo del 90 %, se debe considerar de inmediato
la ventilacién invasiva mediante intubacion endotraqueal. A continuacion, se presenta la

clasificacién de SDRA segun la OMS.
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Oxigenacion deficiente en adultos:
SDRA leve: 200 mmHg < PaO2/FiO2a < 300 mmHg (con PEEP o CPAP = 5cm H20)
SDRA moderado: 100 mmHg < PaO2/FiO2a < 200 mmHg (con PEEP = 5cm H20)

SDRA grave: PaO2/FiO2 < 100 mm Hg (con PEEP = 5 cm H20).

Oxigenacion deficiente en nifios:

SDRA leve (con ventilacién invasiva): 4 <10 <80 5<ISO <7,5.

SDRA moderado (con ventilacion invasiva): 8 <10 <16 07,5 < ISO <12,3.
SDRA grave (con ventilacién invasiva): |0 2 16 0 ISO = 12,3.4°

Como se describié en el capitulo, se considera que el virus SARS-CoV-2 afecta
principalmente al grupo de adultos mayores debido a comorbilidades asociadas que presentan;
ademas que los nifios son considerados un vehiculo de propagacién de la enfermedad por el
aumento de casos asintomaticos reportados en este grupo etario. De acuerdo con el género, es
considerado que el sexo masculino es el grupo mas vulnerable por el aumento de la formacion
de ACE? debido a la estimulacién por parte de andrégenos. En cuanto a nivel socioeconémico,
las poblaciones de escasos recursos son las que poseen el mayor nimero de fallecimientos
debido a la falta de accesibilidad a los servicios de salud por lo que se considera importante
cumplir con las medidas preventivas tanto a nivel comunitario como personales para la
disminucion y proteccion de la enfermedad. A continuacion, se detallan los métodos diagnésticos

empleados hasta la fecha para la identificacion del virus SARS-CoV-2.
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Capitulo 2. Métodos diagnosticos

SUMARIO:

e Diagndstico microbiologico

e Reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR)
e Sensibilidad y especificidad de RT-PCR en COVID-19

e Frotis nasofaringeo

¢ Interpretacion de resultados de RT-PCR

e Diagndstico por imagenes

e Tomografia toracica

e Sensibilidad y especificidad de tomografia toracica en COVID-19

e Protocolo para realizar tomografia toracica en pacientes de COVID-19
¢ Hallazgos tomograficos

e Escala de CORADS

Ante la sospecha de contagio de COVID-19, deben realizarse pruebas diagnésticas que
permitan detectar el SARS-CoV-2; en la actualidad existen dos herramientas de eleccion
utilizadas en la deteccién de la enfermedad debido a sus altos niveles de sensibilidad y
especificidad que poseen. La prueba microbiolégica RT-PCR, identifica informacién genética del
virus y la tomografia computarizada toracica reconoce patrones tipicos sugestivos en la

valoracién de afectacién parenquimatosa.

2.1. Diagnéstico microbioldgico

Herramienta que se utiliza en la identificacion y deteccion de material genético de un
agente infeccioso a base de una muestra de laboratorio proporcionada por el paciente. El valor
de una prueba de laboratorio se basa segun el grado de sensibilidad, especificidad y seguridad

gue proporcione.>!
2.1.1. Reaccién en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR)

La técnica de reaccién en cadena de polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR) es
una variacion de la reaccion en cadena de polimerasa (PCR) convencional ya que utiliza
transcriptasa inversa en la conversion de ARN en ADN previamente a la amplificacién de los
acidos nucleicos del genoma viral.>! Los genes virales que identifica la RT-PCR en el SARS-

CoV2 son: gen E, gen RdrRp, gen N; se considera que el resultado es positivo con la deteccion
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minima de uno de ellos; considerado como prueba diagnostica de eleccién para la enfermedad
de COVID-19.%2*3

2.1.1.1. Sensibilidad y especificidad de RT-PCR en COVID-19

La sensibilidad de una prueba diagndstica es considerada segun la capacidad que pueda
identificar verdaderos positivos de una enfermedad.> La RT-PCR, posee una sensibilidad del
84.6 % para el diagndstico de COVID-19.%*

La especificidad de una prueba diagnéstica consiste en la identificacién de casos positivos
de una enfermedad en ausencia de un cuadro clinico, denominados pacientes asintomaticos.*
La RT-PCR, posee una especificidad del 95 al 99 % para el diagnéstico de COVID-19.%

2.1.1.2. Frotis nasofaringeo

Debido a que el virus SARS-CoV-2 ingresa hacia el organismo por nariz y boca, la toma
de muestreo para el diagnostico de la enfermedad debe realizarse por un frotis de nasofaringe a

través de un hisopo estéril para la recolecciéon de material genémico viral.®’

El procedimiento inicia con preparacion y equipamiento por parte del trabajador de salud,
se recomienda el uso de equipo de proteccién personal (EPP) para la realizaciéon del hisopado
nasofaringeo, el paciente debe estar sentado cémodamente con la cabeza apoyada hacia atras
en un angulo de 30 grados aproximadamente; el hisopo estéril debe insertarse de manera suave
y lenta con direccién a la base de la nariz y paralelo al tabique nasal siguiendo la trayectoria hasta
la nasofaringe, el hisopo debe dejarse durante algunos segundos para la absorciéon de
secreciones girando suavemente para completar 360 grados y retirar lentamente; debe repetirse
este procedimiento en cada fosa nasal; al finalizar el hisopo debe ser introducido en el medio de

cultivo viral para procesamiento de la muestra.®’

2.1.1.3. Interpretacion de resultados de RT-PCR

Los resultados de RT-PCR se basan segun el valor del ciclo umbral (Ct). El Ct se define
como el numero de ciclos necesarios para amplificar ARN viral detectable, una menor cantidad
de ciclos refleja una mayor concentracion del genoma especifico. No existe un valor universal

sobre el Ct, debido a que cada reactivo presenta su propia constante de interpretacién. Los
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resultados se interpretan de forma cualitativa (negativo o positivo) debido a la ambigtiedad de

informar valores cuantitativos.>®

2.2. Diagnostico por imagenes

Los estudios de imagenes son herramientas utilizadas en el campo de la medicina que
permiten al médico guiar e identificar patrones radioldgicos sugestivos de una enfermedad en

especifico, llevandose a cabo de una manera rapida, segura y no invasiva para el paciente.®
2.2.1. Tomografia toracica

El papel que confiere la tomografia tordcica en COVID-19 es relevante para su diagndstico
debido a la identificacién temprana de opacidades en vidrio deslustrado (GGO) que al inicio de la
enfermedad puede presentarse unifocal pero que, en la evolucion la distribucion puede variar

(multifocal, bilateral o periférica).®

2.2.1.1. Sensibilidad y especificidad de tomografia toracica en COVID-19

Kovacs et al.® concluyeron en su investigacion que la tomografia toracica es utilizada como
prueba diagnéstica de imagen de eleccion para la enfermedad de COVID-19, proporcionando una
sensibilidad del 67 al 100 % y una especificidad del 83 al 100 %, su factor influyente sera la

experiencia del médico radiélogo.

2.2.1.2. Protocolo para realizar tomografia toracica en pacientes de COVID-19

Al inicio del procedimiento de imagen, se solicita al personal de radiologia el uso estricto
de equipo de proteccion adecuado para manejo de pacientes con COVID-19, se ingresa al
paciente a la habitacion y es colocado en el tomégrafo en posicién caudo craneal, para la captura
de imagenes, se solicita al usuario realizar una apnea inspiratoria debido que no se ha encontrado
el valor diagnostico que posee tomar el estudio en fase espiratoria. La tomografia computarizada
se realiza sin medio de contraste y bajas dosis de radiacion las cuales son Utiles para la obtencién
adecuada de imagenes, al finalizar el procedimiento, se recomienda una inactividad de la sala de
estudio de aproximadamente de 30 minutos a 1 hora para permitir una desinfeccion éptima de la

habitacion.>®
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2.2.1.3. Hallazgos tomograficos en pacientes con COVID-19
Hallazgos tipicos
e Vidrio deslustrado o esmerilado

Es el hallazgo temprano y con mayor predominio en pacientes con COVID-19. Consiste
en el aumento de la atenuaciéon pulmonar sin oscurecimiento de las estructuras vasculares
subyacentes. Presenta margenes mal definidos con distribucion bilateral y de predominio
periférico, también puede afectar sectores posteriores, y se puede acompafiar de broncogramas

aéreos, engrosamiento septal interlobulillar o engrosamiento de la pleura adyacente. %0
e Consolidacion

Es el segundo hallazgo con mayor predominio en pacientes con COVID-19 y se refiere al
aumento de la atenuacién pulmonar con oscurecimiento de estructuras vasculares subyacentes
y en las paredes de las vias respiratorias, regularmente es acompafnado con el patron de vidrio

esmerilado. Este hallazgo es indicativo de progresion de la enfermedad.®!-%2
e Reticulacién periférica

Se refiere al engrosamiento de tabiques interlobulillares e intralobulillares; aumenta con la

progresion evolutiva de la enfermedad.®?
¢ “Empedrado” o crazy paving

Considerado como &reas de patrones lineales por engrosamiento de tabiques
interlobulillares superpuestas en vidrio esmerilado. Es un signo radiolégico frecuente de estadios
severos de la enfermedad de COVID-19.5962

e Menos frecuentes

Entre los hallazgos con menor frecuencia, se encuentran: signo del halo invertido,

prominencia de vasos, engrosamiento pleural, banda parenquimatosa subpleural, entre otros.®°
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Hallazgos atipicos

Entre los hallazgos menos frecuentes, estan: cavitaciones, calcificaciones, nédulos
solidos, bronquiolitis, consolidacién focal, opacidades en vidrio deslustrado difusas de distribucion

peribronvascular, bronquiectasias de traccion, entre otros.®?

2.2.1.4. Escala de CO-RADS

El sistema de informacion y datos COVID-19 (CO-RADS) es una escala creada en el afio
2020 por la Sociedad Radioldgica Holandesa, con el objetivo de implementar un Iéxico universal
entre el gremio profesional de salud. CO-RADS proporciona informacion del nivel de sospecha
de afectacién pulmonar por COVID-19, segun las caracteristicas observadas en la tomografia
toracica. El nivel de sospecha esta desde muy bajo (CO-RADS categoria 1) a muy alto (CO-
RADS categoria 5). Dos categorias adicionales codifican, un estudio no interpretable (CO-RADS
categoria 0) y una infeccion por SARS-CoV-2 comprobada por RT-PCR en el momento del

examen (CO-RADS categoria 6).%%%4%% A continuacién se detalla la escala:
. CO-RADS categoria 0

Se asigna la categoria a los resultados de tomografia toracica que no pueden ser
interpretables por causas que conlleven una deficiente realizacion del estudio de imagen (falla de
equipo, artefacto de movimiento respiratorio, o incapacidad de tolerancia por parte del paciente,

entre otros).®
o CO-RADS categoria 1

Implica un nivel muy bajo de sospecha de COVID-19. Los resultados de la tomografia se

presentan normales o se evidencia hallazgos de imagen de origen no infeccioso.®%*
o CO-RADS categoria 2

Existe un nivel de sospecha bajo por COVID-19. No se identifica el patron de vidrio
esmerilado, sin embargo, los hallazgos que se encuentran son consistentes para enfermedades
como bronquitis, bronquiolitis infecciosa, neumonia lobular, entre otros. Las caracteristicas
incluyen patrones radioldgicos con bronquiectasias, engrosamiento de pared bronquial, patrones

nodulares centrolobulillares, consolidacion lobar o segmentaria y cavitaciones pulmonares.®%4
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) CO-RADS categoria 3

En esta categoria los hallazgos radiol6gicos son considerados equivocos para COVID-19,
debido a que se encuentran hallazgos que se pueden encontrar en otras neumonias virales o
causas no infecciosas. Los hallazgos incluyen opacidad en vidrio esmerilado que puede tener
localizacion perihiliar extensa que se puede acompafiar de engrosamiento de los septos
interlobulillares con o sin derrame pleural en ausencia de otros hallazgos tipicos en el estudio de
tomografia.®*%4

° CO-RADS categoria 4

El grado de sospecha en esta categoria es alto, sin embargo, se menciona cierto grado
de superposicién con otras neumonias viricas, con hallazgos tomograficos que son tipicos de
COVID-19, similares a los de la categoria 5 de CO-RADS, pero sin mostrar contacto con la pleura

visceral, ni se localizan estrictamente unilateralmente en una distribucién peribroncovascular.®*
o CO-RADS categoria 5

La quinta categoria implica un muy alto grado de sospecha de COVID-19, los hallazgos
son tipicos de la enfermedad. Se observa el patrén de vidrio esmerilado con o sin consolidaciones
en regiones pulmonares proximas a pleura visceral, posee una distribucién bilateral y multifocal.
Conforme al proceso evolutivo de la enfermedad pueden aparecer otros patrones tipicos como
crazy paving, halo inverso, vidrio deslustrado con consolidaciones extensas, broncogramas

aéreos, engrosamiento de vasos, entre otros.5364
. CO-RADS categoria 6

Es considerado al paciente que presente una prueba de RT-PCR positiva con evidencia

de hallazgos tipicos tomograficos de COVID-19.5364

La prueba microbiologia RT-PCR es considerada de eleccién para la identificacién de
informacion genética del virus SARS-CoV-2, esta se realiza a través de una muestra tomada por
un frote nasofaringeo, donde el resultado se interpreta entre positivo y negativo, sin embargo, se
utilizan herramientas alternativas en apoyo de la valoracién de un diagnostico certero. La
tomografia toracica es capaz de reconocer patrones radioldgicos tipicos sugestivos de

COVID-19 en comparacién de otras enfermedades de origen viral ademas de evaluar el grado
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de severidad del parénquima pulmonar, por lo que se cre6 la escala CO-RADS, con el objetivo
de estandarizar un léxico universal en el gremio profesional de salud, esta se divide en:
CORADS-Categoria 0 cataloga el estudio como no interpretable, CORADS- Categoria 1-5 define
desde muy baja hasta muy alta sospecha y CORADS- Categoria 6, confirma un diagndstico
acompafiado de una prueba RT-PCR positiva. La RT-PCR y la tomografia toracica se consideran
pruebas confiables para la deteccién de la enfermedad del COVID-19, a continuacién en el

siguiente capitulo se presenta comparacion entre ambas herramientas.
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Capitulo 3. Relacion entre pruebas RT-PCR y tomografia toracica en
COVID-19

SUMARIO:

e Concordancia entre tomografia toracica y RT-PCR en COVID-19
e Comparacion en la deteccién entre RT-PCR y tomografia toracica en COVID-19
e Relacion de resultados de pruebas RT-PCR y tomografia toracica en COVID-19

¢ Ventajas y desventajas entre RT-PCR y tomografia toracica en COVID-19

La prueba microbiolégica RT-PCR y el método de imagen de tomografia toracica son
consideraros de eleccién para el diagnéstico de la enfermedad de COVID-19, debido a sus altos
niveles de sensibilidad y especificidad que poseen cada uno, sin embargo, cada herramienta
posee sus ventajas y desventajas en cuanto al valor tiempo, costos, realizacion de procedimiento,
entre otros. Se considera la implementacion de cada una, segun las diferentes circunstancias que
pueda presentar el paciente, por lo que a continuacion se detalla cada uno de los escenarios

posibles.
3.1. Concordancia entre tomografia toracicay RT-PCR en COVID-19

La prueba microbiol6gica RT-PCR posee un alto grado de especificidad y sensibilidad
para la identificacién del virus SARS-CoV-2, considerada como prueba diagndstica de eleccion
segun la OMS, sin embargo, se han reportado limitaciones en cuanto a un diagnéstico certero,
debido a la influencia de factores como: el tiempo de espera prolongado de resultados, una
recoleccion inadecuada de toma de muestra, carga viral indetectable en el momento de realizar
la prueba, escasez de kits de prueba a nivel mundial, entre otros. Ante tal situacién, se ha
considerado el uso de herramientas complementarias en apoyo de la deteccion de la enfermedad
de COVID-19. La tomografia toracica constituye una alternativa confiable debido a la capacidad
que posee de identificar patrones tipicos sugestivos (vidrio deslustrado, consolidacion,
reticulacion periférica, entre otros) desde periodos tempranos hasta el desarrollo de la
enfermedad, ademas de proporcionar informacién acerca del grado de afectacién pulmonar que
presente el paciente en el momento de realizar el estudio, ambas pruebas son funcionales y

efectivas en conjunto para la deteccién, evolucién y tratamiento que se lleva a cabo.®®
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3.2. Comparacion en la deteccion entre RT-PCR y tomografia toracica en
COVID-19

En un estudio retrospectivo publicado por Gu et al.®’ se incluyeron a 155 pacientes (87
hombres y 68 mujeres de las edades de 9 meses a 82 afios); en enero a febrero del afio 2020, la
investigacion que se llevo a cabo en el Hospital general del ejército popular de liberacién No.28
y Hospital de Fuyang, China. Todos los pacientes tenian antecedentes de exposicion con casos
confirmados o sospechosos previo al inicio de la enfermedad. Se les realiz6 de forma seriada las
pruebas RT-PCR y tomografia toracica durante 14 dias, evidenciando que la prueba diagnéstica
de imagen fue la primera en identificar hallazgos sugestivos de la enfermedad en un periodo de
tiempo 3,23 £ 3,04 dias a diferencia de la prueba microbiolégica 5,84 + 3,23 dias. La combinacién
de patrones tipicos tomograficos con historial epidemiolégico e informacién clinica podria facilitar

el diagnostico temprano de neumonia por COVID-19.

En la investigacién cientifica realizada por Xie et al.®® fueron tomados 5 pacientes (4
hombres y 1 mujer de las edades de 25 a 66 afios); en los meses de enero a febrero del afo
2020, la investigacion se llevo a cabo en las provincias de Changsha, Changde y Xiangtan, China.
Al inicio de la enfermedad se les realiz6 las pruebas de RT-PCR obteniendo resultados negativos
y tomografia toracica identificando patrones sugestivos de COVID-19 (vidrio esmerilado), los
pacientes fueron tomados como casos sospechosos y colocados con medidas de aislamiento y
observacién, conforme a la evolucién de la enfermedad, se les repitié la prueba microbiologica
identificando el virus SARS-Cov-2 en un periodo de tiempo de 2 a 8 dias después de las
manifestaciones clinicas. La revision de estos 5 casos sugirié que los hallazgos tomograficos
pueden contribuir a la deteccidon temprana de casos sospechosos y ayudar a predecir

complicaciones respiratorias graves.

3.3. Relacion de resultados de pruebas RT-PCR y tomografia toracica en
COVID-19

Se han reportado cuatro diferentes escenarios segin comparacion de resultados entre

pruebas microbiolégica y de imagen que a continuacion se detallan:
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) Tomografia tordcica compatible a COVID-19 y RT- PCR positiva

Con la identificacién de patrones tomograficos tipicos sugestivos de la enfermedad y una

prueba microbiolégica confirmatoria, el caso es considerado positivo para COVID-19.7°
. Tomografia toracica compatible a COVID-19 y RT- PCR negativa

Basandose con los hallazgos tomograficos tipicos sugestivos de la enfermedad debe
correlacionar con una historia clinica, para catalogarse como caso sospechoso de COVID-19, se
sugiere la repeticién de la prueba microbioldgica dias posteriores para la identificacion del virus

SARS-CoV-2 y confirmacion del caso.’
o Tomografia toracica incompatible a COVID-19 y RT- PCR positiva

Es considerado como un caso confirmatorio para COVID-19 pero sin afectacién pulmonar

evidente.”
o Tomografia toracica incompatible a COVID-19 y RT- PCR negativa

Ante la ausencia de patrones tomogréficos tipicos de la enfermedad y prueba de RT-PCR
negativa, no se considera diagndéstico de COVID-19; se sugiere la investigacién de otras causas

de origen viral, bacteriano o flingico.®

3.4. Ventajas y desventajas entre RT-PCR y tomografia toracica en COVID-19

A continuacion, se presenta un cuadro comparativo de los diferentes factores que influyen
en la seleccién de las pruebas microbioldgica y de imagen para diagnéstico de la enfermedad de
COVID-19:
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Cuadro 3.1 Comparacion entre RT-PCR y TC torécica

Factores

RT-PCR

TC toracica

Identificacién de la enfermedad
en fases tempranas

Carga viral indetectable

Hallazgos tomograficos tipicos
sugestivos

Prediccién de afectacion
pulmonar

Ninguna

Identifica grado de severidad

Resultados de prueba

En un periodo largo de tiempo
(> 6 horas)

En un periodo corto de tiempo
(<1 hora)

Accesibilidad Facil acceso Acceso solo en instituciones que
proporcionen tomaégrafo

Costos Bajo Elevado

Preparacién previa Ninguno Esterilizacion del area
tomogréfica antes y después de
la realizacién del procedimiento

Herramienta de tamizaje Factible Factible solo en &reas con un alto

porcentaje de prevalencia

Fuente: elaboracién propia, basada en hallazgos tomogréaficos y RT-PCR de Neumol Cir Torax 2020.5°

A pesar de considerarse la prueba diagndstica microbiolégica RT-PCR como eleccién

para la identificacion del virus SARS-CoV-2, se ha evidenciado que presenta cierto grado de

dificultad para el reconocimiento de material genético en los inicios del proceso infeccioso en

comparacion con la tomografia toracica, que presenta patrones tipicos sugestivos de la

enfermedad de COVID-19 y valoracion de la afectacion pulmonar, colocando en discusion sobre

la confiabilidad de los resultados de la herramienta de laboratorio. Se reconoce la importancia de

la implementacién del estudio de imagen de manera precoz en la deteccién de casos positivos

para una mejor optimizacion en el tratamiento terapéutico y la disminucién de pacientes

moderados a graves por lo que en el siguiente capitulo se presenta un analisis.
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Capitulo 4. Anélisis

En un reporte especial presentando por Feng et al.”* identificaron un caso de COVID-19;
paciente masculino de 34 afios que acude el 07 de abril del afio 2020, al hospital popular de
Zingong, China. Con antecedentes de exposicidon con casos positivos e inicio de manifestaciones
clinicas de un dia evolucién; al ingreso se le realiza RT-PCR negativa y tomografia toracica
evidenciando opacidades en vidrio deslustrado bilateral, patron tipico de la enfermedad, es
aislado inmediatamente e inicia tratamiento empirico, contindia con frotis faringeos secuenciales
en cuatro dias posteriores con resultados negativos, al quinto dia el diagnostico es confirmado
por prueba de laboratorio. El autor concluyé que la herramienta de imagen proporciona
informacion fundamental en la deteccion temprana del COVID-19 en medio de un periodo de RT-

PCR negativo.

Ademas, Waller et al.”? realizaron la comparacion en 10 estudios retrospectivos en los
meses de enero a abril en el afio 2020, en los que evaluaron la sensibilidad de las pruebas RT-
PCR y TC pulmonar en paciente adultos y de edad avanzada con COVID-19, segun la
investigacion, la herramienta de imagen posee una mayor confiabilidad a diferencia de la prueba
de laboratorio en el inicio de la enfermedad, sin embargo, no es considerada como prueba
diagnostica de primera eleccion por el alto costo. Los autores del estudio recomendaron el uso
de tomografia tordcica como herramienta complementaria en pacientes con antecedentes de

historial clinico y prueba RT-PCR negativa.

De acuerdo, al andlisis retrospectivo realizado por Fang et al.” en el cual tomaron en
cuenta a 51 pacientes (29 hombres y 22 mujeres de las edades de 39 a 55 afios) que asistieron
al Taizhou Enze Medical Center en los meses de enero a febrero del afio 2020 por presentar
manifestaciones clinicas sugestivas a COVID-19. Al inicio del estudio se les realizé prueba RT-
PCR, la cudl identific6 el virus SARS-Cov-2 en 36 individuos y se les practico tomografia toracica
donde evidenciaba patrones sugestivos de la enfermedad en 49 pacientes. Los investigadores
encontraron que la prueba de imagen posee una mayor sensibilidad en comparaciéon con la
prueba microbiolégica, debido a la deteccién de hallazgos tomogréficos en los inicios tempranos

de la infeccion.
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En una revision sistematica llevada por Duarte et al.”*, analizaron 5 estudios de los cuales
3 eran revisiones sistematicas y 2 eran metaanalisis. Un total de 1204 pacientes fueron evaluados
en la investigacion a los que se les realizé tomografia toracica y RT-PCR en los primeros siete
dias de la enfermedad. En el estudio de imagen se identificaron que 1045 (deteccion 86.7%)
individuos presentaban cambios tomograficos a nivel pulmonar y la prueba microbiolégica
reconocid el virus SARS-Cov-2 en 755 (deteccion 62.7%) personas con una diferencia de tasa
de deteccién del 24%. Por lo que la tomografia posee una alta sensibilidad y tasa de deteccion

en el inicio de la enfermedad.

Durante su segunda revision sistematica, Islam et al.”® evaluaron la precisién que pueden
poseer la pruebas de imagenes de térax en el diagndstico de pacientes sospechosos de
COVID-19, incluyeron 41 estudios (se tomaron en cuenta todos los disefios, con la excepcion de
los estudios casos y controles) que representan 16,133 participantes a quienes se le realizé
tomografia toracica al inicio de la enfermedad. Los resultados agrupados mostraron que TC de
torax puede presentar 56.3 % al 100 % de sensibilidad, 25.4 % al 97.4 % de especificidad; con lo
gue se concluyd que la tomografia es la mejor opcién para el descarte de la infeccién por
SARS-CoV-2 como estudio de imagen.

Segln, Carvalho et al.”® en su revision literaria sobre la identificacién de los principales
hallazgos en pruebas diagnésticas de imagen, menciona que la tomografia toracica es la que
representa el mayor porcentaje de especificidad y sensibilidad en comparacion con otros métodos
(resonancia magnética, rayos X, ecografia). El principal hallazgo tomografico identificado al inicio
de la enfermedad son las opacidades en vidrio esmerilado (GGO) con una distribucion

predominantemente bilateral o periférica.

Debido a la situacion generada a nivel mundial por el COVID-19, detectado a finales del
afo 2019 a la fecha, no se cuenta con suficiente informacién, recursos y métodos preventivos
(vacunas) para contener el virus del SARS-Cov-2. Es necesario contar con mas herramientas
confiables que apoyen al diagnéstico certero de la enfermedad; estas se evallan segun el grado

de sensibilidad y especificidad que posean.

La OMS recomienda el uso de la prueba microbiolégica de cadena de polimerasa con
reaccion inversa (RT-PCR), para la deteccion del SARS-Cov-2. Sin embargo, se han identificado
factores que alteran sus resultados, ejemplo: baja carga viral al momento de realizar la prueba,

mutaciones genéticas, mal toma y manejo de muestra. Derivado del aumento de los casos falsos
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negativos los cientificos consideran utilizar herramientas alternativas que proporcionen el apoyo

sustancial en el diagnostico de la enfermedad.

La tomografia toracica es una prueba diagnostica de imagen que posee la cualidad de
evaluar el parénquima pulmonar. En la enfermedad de COVID-19 donde principalmente los
organos afectados por la respuesta inflamatoria son los pulmones; el estudio radiolégico facilita
el reconocimiento de patrones tomograficos producidos por el SARS-Cov-2. Es una prueba no
invasiva, no requiere preparacion previa, se realiza de manera instantanea y sus resultados se

obtienen en un periodo corto de tiempo.

Al comparar ambas pruebas diagnésticas, se obtuvo que la tomografia toracica puede
utilizarse en la deteccion temprana de la enfermedad y como herramienta de tamizaje en
poblaciones con altos indices de prevalencia, sin embargo, el costo de la prueba es elevado, la
accesibilidad es limitada a centros especializados y aumenta el riesgo de contagios con el
personal del departamento de radiologia. Entre tanto la RT-PCR reconoce informacion genética
del virus SARS-Cov-2, facil acceso a la realizacién de la prueba y de bajo costo; entre sus
desventajas se menciona baja carga viral en fases tempranas y no proporciona informacion sobre
afectacion parenquimatosa. Derivado a lo anterior se concluye que la tomografia toracica es el
método mas apropiado para la identificacion de la enfermedad e informacion del proceso
patolégico a nivel pulmonar, influyendo en la seleccién del tratamiento terapéutico individual. Sin
embargo, en los paises subdesarrollados es dificil el acceso al equipo de tomografia
computarizada por lo que no es recomendable la utilizacion de esta herramienta en las fases

tempranas de deteccién en el COVID-19.
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Conclusiones

La tomografia toracica posee la capacidad de identificar el grado de afectacion pulmonar que
curse el paciente con COVID-19 debido a los patrones tipicos sugestivos que son presentes

desde el inicio de la enfermedad.

La tomografia toracica detecta los cambios producidos por el SARS-Cov-2 en fases tempranas

de la enfermedad.

La creacion de la escala de CO-RADS, fue realizada con el objetivo de la estandarizacion de un
lenguaje comprendido en la comunidad médica sobre los hallazgos tomograficos encontrados en

pacientes con COVID-19.

El patrén tomogréfico de tipo de vidrio deslustrado o esmerilado es encontrado con mayor

frecuencia en las tomografias toracicas de pacientes con COVID-19.

27



Recomendaciones

A las entidades del sistema de salud tanto del sector publico como privado:

Valorar el uso de tomografia toracica como herramienta diagnéstica en pacientes sospechosos

de la enfermedad de COVID-19 en ausencia de pruebas microbioldgicas de RT-PCR.

Considerar la creacion de un protocolo sobre el uso de tomografia toracica con herramienta
diagnéstica alternativa en la institucion sobre pacientes con antecedentes de RT-PCR negativos,

pero historia clinica sugestiva de la enfermedad de COVID-19.
Sugerir al departamento de radiologia de las instituciones de salud a nivel general, la

implementacion de informes tomograficos toracicos catalogados segun escala CO-RADS para un

mejor lenguaje comprendido en la comunidad médica.
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Anexos

Anexo 1. Matriz consolidativa de datos de buscadores, descriptores y operadores

l6gicos utilizados

Tabla No.1 Matriz consolidativa de datos de buscadores, descriptores y operadores l6gicos

DeCs MeSH Calificadores Conceptos Operadores
relacionados Logicos
“Generalidades “COVID-19 Tomografia “tomografia AND
de COVID” generalities” pulmonar en torécicay “COVID-19” AND
“CO-RADS” COoVID diagndstico en “TC chest”
“Generalidades COVID-19”
de SARS-CoV-2” “Scale CO-RADS” CO-RADS “COVID-19” AND
“Hallazgos “CO-RADS”
“TC térax en “COVID-19 and Imagenes tomograficos en
pacientes COVID” Chest CT” diagndsticas en COVID-19” “COVID-19” AND
COVID “Imagen”
“Imagenes “Chest CT “‘RT-PCRYy
diagnosticas en CoOVID-19” Radiologiaen  tomografia tordcica “COVID-19” AND
CcovID” COVID-19 en COVID-19” “tomographic of
“Pulmonary COVID-19”
“Tomografia COVID-19” RT-PCRy TAC ‘RT-PCRYy
digital y COVID- pulmonar en tomografia toracica  “TC Pulmonary”
19” “SARS-CoV-2 COVID-19 en diagndstico
and Chest TC” COVID-19” “Sensibility and
“CORADS” specific of chest
“Radiologia en “Microbiologic test “Hallazgos CT
CoVID-19” on COVID-19” tomograficos y NOT
escala CO-RADS” “Chest CT”
“TAC toracica en “RT-PCR and NOT
pandemia” COVID-19” “CT Pulmonary”
“Sensibilidad y “‘RT-PCR and TC “Coronavirus”
especificidad TC of COVID-19” NOT
toracica en “SARS-CoV-2”
COVID-19” “Imagen of
COVID-19" “Radiology”
NOT
“Tomographic “Chest CT”
findings of
COVID-19" “Radiology”
“Sensibility and NOT
specific of “Another
COVID-19" techniques”

Fuente: elaboracion propia, basado en fuentes de informacion citadas.
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Anexo 2. Matriz consolidativa del tipo de articulos utilizados

Tabla No.2. Matriz de articulos utilizados segun tipo de estudio para la compilacién monografica

Tipo de estudio Término utilizado Buscador Numero de Total
articulos
Todos los articulos  No filtrado Google Scholar 4,290,000 4,527,951
y estudios PubMed 156,163
Elsevier 79,381
Scielo 2,407
RSNA 229
Revision sistémica, “COVID-19 AND Google Scholar 1280 2,042
metaandlisis, generalities” PubMed 120
ensayo clinico Scielo 171
aleatorizado “Generalidades de AAAS 3
COVID-19” EBSCO 0
“Generalidades de Elsevier 468
SARS-CoV-2”
Revision “COVID-19 AND Google Scholar 167 882
sistematica de generalities” PubMed 655
casos y controles Scielo 36
“Generalidades de AAAS 3
COVID-19” EBSCO 11
“Generalidades de Elsevier 10
SARS-CoV-2”
Estudio de “COVID-19 AND Google Scholar 6 43
cohortes, revision generalities” PubMed 3
sistematica de Scielo 9
estudios o ECAde  “Generalidades de AAAS 0
baja calidad COVID-19” [MeSH] EBSCO 5
Elsevier 20
Revision “RT- PCR AND Google Scholar 230 348
sistematica de COVID-19” PubMed 48
casos y controles “Microbiologic test on Scielo 17
COVID-19” AAAS 3
“Microbiological EBSCO 0
diagnosis of COVID- Elsevier 50
19” [MeSH]
Estudio de “RT- PCR AND Google Scholar 103 146
cohortes, revision COVID-19” PubMed 4
sistematica de “Microbiologic test on Scielo 19
estudios o ECAde COVID-19” AAAS 5
baja calidad “Microbiological EBSCO 0
diagnosis of COVID- Elsevier 15

19” [MeSH]
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Revisiéon
sistematica de
casos y controles

Estudio de
cohortes, revision
sistematica de
estudios o ECA de
baja calidad

Revision
sistematica de
casos y controles

Estudio de
cohortes, revision
sistematica de
estudios o0 ECA de
baja calidad

“Tomografia toracica
en COVID-19”
“COVID-19 hallazgos
tomograficos”
“Radiologia en COVID-
19”

“TAC toracica en
pandemia” [DeCS]
“COVID-19 AND Chest
CT” “CT of COVID-19”
“Imagen of COVID-19”
“tomographic findings
of COVID-19” [MeSH]
“Tomografia toracica
en COVID-19”
“COVID-19 hallazgos
tomograficos”
“Radiologia en COVID-
19”

“TAC toracica en
pandemia” [DeCS]

“COVID-19 AND Chest
CT” “CT of COVID-19”
“Imagen of COVID-19”
“tomographic findings
of COVID-19” [MeSH]
“Sensibilidad
tomogréfica en
diagnostico COVID-19”
“Especificidad
tomografica en
diagndstico COVID-19”
[DeCS]

“Sensibility of CT on
COVID-19”

“Specific of CT on
COVID-19”
“Sensibilidad
tomografica en
diagnostico COVID-19”
“Especificidad
tomografica en
diagnéstico COVID-19”
[DeCS]

“Sensibility of CT on
COVID-19”

Google Scholar
PubMed
Elsevier

Scielo

RSNA

Google Scholar
PubMed
Elsevier

Scielo

RSNA

Google Scholar
PubMed
Elsevier

Scielo

RSNA

Google Scholar
PubMed
Elsevier

Scielo

RSNA
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210
10

35
26

125

~ O

16

144

(o3}

11

120

©O© O w o

281

145

166

137



Revision
sistematica de
casos y controles

Revision sistémica
metaanalisis,
ensayo clinico
aleatorizado

Libros

“Specific of CT on
COVID-19”
“CO-RADS” “Scale
CO-RADS” “radiology
AND CO-RADS” “CO-
RADS AND COVID-
19” [MeSH]

,  “RT-PCR AND COVID-
19”
“Microbiological test
AND COVID-19”
[MeSH]

Microbiologia

Google Scholar
PubMed
Elsevier

Scielo

RSNA

Google Scholar
PubMed
Elsevier

Scielo

RSNA

Catalogo en
linea de
Biblioteca y
Centro de
Documentacion
“Dr. Julio de
Ledn Méndez’

32

(o]

22

168
56
47
162

59

63

209

Fuente: elaboracion propia, basado en fuentes de informacién citadas.

Tabla No.3. Matriz de fuentes de informacion bibliografica secundaria y terciara segiin tema

Literatura Término Acceso en Localizacién Total Ndmero
gris utilizado utilizado
Estadistica Coronavirus MSPAS https://tablerocovid.msp 1 1
as.gob.gt/
RTVE https://www.rtve.es/notic 1 1
ias/20210523/mapa-
mundial-del
coronavirus/1998143.sht
ml
Normas Coronavirus OoMS https://www.who.int/es 280 8

Fuente: elaboracion propia, basado en fuentes de informacion citadas.
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