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VI.  Objetivos

6.1 Generales

Proporcionar un documento que sirva de guia para mejorar la atencion y manejo de casos
de COVID-19, en el segundo nivel de atencidn, con base a la revision y andlisis de la

mejor evidencia publicada hasta la fecha.

6.2 Especificos

e Establecer los criterios diagnosticos y de gestion de los pacientes con diagnostico
de COVID-19, en el segundo nivel de atencion

e FElaborar recomendaciones basadas en la evidencia cientifica para el manejo de
pacientes con diagnéstico de COVID-19 en el segundo nivel de atencion.

e Describir los criterios de referencia al tercer nivel de atencion en los pacientes
con COVID-19, que fueron ingresados previamente en el segundo nivel de
atencion

e FElaborar recomendaciones de manejo de pacientes paliativos cronicos con

diagnodstico de COVID-19.

VII. Problema

7.1 Definicion.

Es una infeccion respiratoria aguda potencialmente grave causada por el nuevo
coronavirus (SARS-CoV-2). La presentacion clinica es generalmente la de una infeccion
respiratoria aguda con una gravedad de los sintomas que va desde una enfermedad leve
similar al resfriado comun, hasta una neumonia viral grave que provoca un sindrome de
dificultad respiratoria aguda (SDRA) potencialmente mortal. (Coronaviridae Study

Group of the International Committee on Taxonomy of Viruses, 2020)



A esta afeccion se le ha dado el nombre oficial de enfermedad Coronavirus 2019
(COVID-19). Se estan llevando a cabo ensayos clinicos y pruebas diagndsticas para

aprender mas sobre el virus, su origen, como afecta a los humanos y su manejo.

7.1.1 Definicion de caso

Tabla 1Definicion de Caso

DEFINICION DE CASO SOSPECHOSO COVID-19

CRITERIO 1

Toda persona que presente dos o mas de los siguientes sintomas
Fiebre de 37.5 o mas
Tos
Odinofagia
Dificultad respiratoria

e Anosmia / disgeusia de reciente aparicion
Sin otra patologia que explique completamente la presentacion clinica.

Y
Que en los ultimos 14 dias: tenga 0] Que en los ultimos 14 dias: residencia
un historial de viaje fuera del en zonas de transmision local (ya sea
pais, a zonas de transmision local comunitaria o conglomerados)
0]

Resida o trabaje en instituciones cerradas o de internacion prolongada

e Residencias de Adultos mayores, instituciones neuropsiquiatricas, hogares de nifios,
penitenciarias

e Personal esencial como policia y fuerzas armadas

e Personas que brinden asistencia a adultos mayores

Criterio 2

Toda persona que presente dos o mas de los siguientes sintomas

Fiebre de 37.5 o mas

Tos

Odinofagia

Dificultad respiratoria

e Anosmia / disgeusia de reciente aparicion

Sin otra etiologia que explique completamente la presentacion clinica

Y que requiera internacion, independiente del nexo epidemiologico
Criterio 3

Toda persona que tenga contacto estrecho de caso conformado de COVID-19
e Ante la presencia de uno o mas de estos sintomas: fiebre (37.5 0 mas) tos,
odinofagia, dificultad respiratoria, anosmia /disgeusia de reciente aparicion

Criterio 4

Todo paciente que presenta anosmia/disgeusia, de reciente aparicion y sin otra etiologia
definida y sin otro signo o sintoma




Nota: ante la presencia de este Ginico sintoma, se indicara aislamiento durante 72 horas,
indicando la toma de muestra para Dg RT-PCR al tercer dia de iniciado los sintomas.

Fuente: “Lineamientos COVID-19” Organizacion Mundial de la Salud, 2020
Elaborado por: Calupiiia J. (2020)

7.2. Epidemiologia

La organizacion mundial de la salud OMS fue informada de casos de neumonia de
etiologia viral desconocida asociada a la ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China
el 31 de diciembre del 2019. La OMS anuncié mas tarde que se habia detectado un
nuevo coronavirus en muestras tomadas de estos pacientes.(CDC Weekly & The Novel

Coronavirus Pneumonia Emergency Response Epidemiology Team, 2020)

Desde ese momento la epidemia se ha intensificado y se ha extendido rapidamente por
todo el mundo. La OMS declar6 el 30 de enero del 2020 primero como una emergencia
de salud publica de interés internacional y luego para el 11 de marzo de 2020 declararla

formalmente una pandemia.

Los datos de la serie de casos mas grande de China encontraron que el 87 % de los casos
confirmados tenian entre 30 y 79 afos y el 3 % 80 afos o mas. Un total de 72.314 fue el
registro de pacientes de los cuales 44.672 (61,8%) fueron casos confirmados; 16,186
(22,4%) casos sospechosos, 10,567 (14.6 %) casos clinicamente diagnosticados y 889
casos asintomaticos. Aproximadamente el 4 % de los casos se presentaron en los
trabajadores de la salud. Se produjeron un total de 1,023 muertes entre los casos

confirmados con una tasa de letalidad general de 2,3%. (Team, 2020).

Para los Estados Unidos la descripcion preliminar de un estudio que analiza los datos
desde el 12 de febrero hasta el 16 de marzo de 2020, indica que la mortalidad fue mas
alta en personas > de 85 afios (10 %-27%), seguido de grupo de personas entre las edad

de 65 a 84 afios (3%-11%) y entre 55 a 64 afios (1%-3%). (CDCMMWR, 2020)

En el Reino Unido la mediana de los pacientes ingresados en el hospital en una pequefia
cohorte de 95 pacientes fue de 75 afos y los hombres representaron el 63 % de los

ingresos. De los 95 casos admitidos 21 pacientes (21%) habian fallecido dentro de los



primeros 14 dias, siendo la insuficiencia cardiaca y la diabetes mellitus las

comorbilidades mas asociadas a este desenlace. (Tomlins et al., 2020)

En Italia, la mediana de edad y la prevalencia de las comorbilidades fue mayor en

comparacion con China, con una edad promedio de 55 afios. (Colaneri et al., 2020)
Las cifras en el Ecuador al momento de realizar este documento 2 de julio presenta un

numero total de contagios por Covid-19 de 62.380 con 4.821 fallecidos. (Actualizacion

de casos de coronavirus en Ecuador — Ministerio de Salud Publica, 2020)

Tabla 2Numero de casos confirmados COVID-19 (MSP Ecuador)

Provincia Costa # casos Provincia Sierra # casos Provincia # casos
Amazonia
Guayas 16.129 Pichincha 8.994, Morona 1.009
Santiago
Esmeraldas 2.228 Chimborazo 848, Orellana 838
Manabi 4.720, Tungurahua 1.259 Napo 656
Santa Elena 962 Cotopaxi 1.236 Sucumbios 521
Los Rios 2.429 Azuay 1.993 Pastaza 837
El Oro 2189. Loja 1.095. Zamora 637.
Chinchipe

Fuente: “Actualizacion de Casos Confirmados COVID-19”, Ministerio de Salud Publica del Ecuador,
2020.
Elaborado por: Calupiiia J. (2020)

En Ecuador los hombres representaron el 55.4% (n = 5, 247) de los casos. Ser hombre
y mayor de 65 afios fueron determinantes importantes de mortalidad. Las ciudades de la
region Costa inicialmente fueron las mas afectadas por COVID-19, con tasas de

mortalidad en comparacion con las ciudades de la Sierra.(Ortiz-Prado et al., 2020)

VIII. Poblacion diana

La poblacion diana estd constituida por pacientes adultos con sospecha diagndstica o
confirmada de COVID-19, que ingresen al segundo nivel de atencion con clasificacion

de caso moderado o grave, que no necesita soporte ventilatorio o en UCI.
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8.1.

8.2

IX.

9.1.

9.2.

Criterios de inclusion

Pacientes adultos ingresados al segundo nivel de atencion, al area clinica
especializada en pacientes con diagnostico confirmado de COVID-19 y que
cumplan con los criterios de estratificacion como pacientes moderados o graves.
Pacientes con comorbilidades exacerbadas, que tengan confirmacion de

infeccion de COVID-19 y que no requieran de soporte ventilatorio.

Criterios de exclusion

Pacientes cuya resolucion del cuadro clinico amerite ser tratado en el Primer
Nivel de atencidn de salud, bajo los criterios de aislamiento obligatorio.

Pacientes que al ingreso o por su cuadro de evolucion de la enfermedad cumplan
con criterios de gravedad y deban ser manejados en unidad de cuidados

intensivos.

Diagnosticos

Diagnostico CIE10

U07.1 COVID-19, virus identificado. o Caso confirmado con resultado positivo
de la prueba

U07.2 COVID-19, virus no identificado o Diagnosticado clinicamente y
epidemioldgicamente con COVID-19 o Caso probable de COVID-19 o Caso
sospechoso de COVID-19.(WHO | List of Official ICD-10 Updates, 2020)
U04.9 Sindrome respiratorio agudo grave, no especificado (SRAG)

Transmision SARS-COV-2

La estabilidad del SARS-COV-2 se evalu6 en cinco condiciones ambientales como

aerosoles, plastico, acero inoxidable, cobre y carton. Se determin6 que el SARS-COV-

2 tiene una vida media entre 1.1 a 1.2 horas en aerosoles.(van Doremalen et al., 2020)
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La viabilidad mas larga fue sobre superficies de acero inoxidable y plastico, con una
vida media estimada de aproximadamente de 5,6 horas para el primero y 6.8 horas para

el segundo. (Van Doremalen et al., 2020)

El respirar y hablar también se producen particulas mas pequeiias y mucho mas
numerosas, conocidas como particulas de aerosol; existen ciertas personas llamadas
super esparcidores que producen muchas mas particulas de aerosol que otras, siendo los
diametros de estas particulas en el rango de micras y las mismas que son muy pequefias
para caer al piso por gravedad y pueden ser transportadas por corrientes de

aire.(Meselson, 2020)

Basado en un estudio de cohorte se evaluaron 425 adolescentes y adultos de entre 15 a
89 afios (mediana de edad de 59 afios, 38% > 65 afios, 56% hombres) con neumonia
COVID-19 confirmada en Wuhan, China. El periodo de incubacién medio fue de 5.2
dias (IC 95% 4.1-7 dias). En promedio, cada paciente propaga la infeccion a otras 2.2

personas (numero basico de reproduccion).(Q. Li et al., 2020)

9.3. Infeccion

Los coronavirus provocan infecciones en humanos y animales, de estos cuatro
(coronavirus humanos 229E, NL63, OC43 y HKU1) infectan solo el tracto respiratorio

superior y causan sintomas relativamente leves.(Fehr & Perlman, 2015)

Sin embargo, existen tres coronavirus (coronavirus del sindrome respiratorio agudo
severo (SARS-CoV), coronavirus del sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-
CoV) y SARS-CoV-2) que pueden replicarse en el tracto respiratorio inferior y causar

neumonia.

El SARS-CoV-2 pertenece al género betacoronavirus. Su pariente mas cercano entre los
coronavirus humanos es el SARS-CoV-1, con un 79% de similitud genética. Sin
embargo, entre todas las secuencias de coronavirus estudiadas, el SARS-CoV-2 es mas
similar al coronavirus de murciélago RaTG13, con un 98% de similitud, y las secuencias
de coronavirus en el pangolin (un oso hormiguero escamoso) también comparten una

gran similitud.(Tay, 2020)
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De forma similar que los otros coronavirus respiratorios, el SARS-CoV-2 se transmite
principalmente a través de gotitas respiratorias, ademas con una posible via de
transmision fecal-oral. En la infeccion, la mediana del periodo de incubacion es de

aproximadamente 4 a 5 dias antes del inicio de los sintomas. (Guan et al., 2020)

9.4. Fisiopatologia

La fisiopatologia de la infeccion por SARS-CoV-2 genera respuestas inflamatorias
rapidas y agresivas implicadas en el dafio de las vias respiratorias. En tal sentido la
gravedad de la enfermedad en los pacientes se debe no solo a la infeccidon viral sino
también a la respuesta inmunitaria propia del huésped. El patron de severidad se
incrementa con la edad y es ampliamente asociado con peores resultados. (Tay - The

trinity of COVID-19 immunity, inflammation an.pdf, 2020)

El sindrome de dificultad respiratoria visto en COVID-19 se caracteriza por dificultad
para respirar y bajo nivel de oxigeno en la sangre. Como resultado, algunos pacientes
pueden sucumbir a infecciones bacterianas y fingicas secundarias. EI SDRA puede
conducir directamente a insuficiencia respiratoria, que es la causa de la muerte en el

70% de los casos fatales de COVID-19.(Zhang et al., 2020)

Es importante describir la gran liberacion de citocinas por el sistema inmune en
respuesta a la infeccion viral o infecciones secundarias lo que pueden provocar una
tormenta de citocinas y sintomas de sepsis que son la causa de muerte en el 28% de los
casos fatales de COVID-19. En estos casos, la inflamacion ocasiona dafio de multiples
organos que conduce a la insuficiencia orgénica, especialmente de los sistemas cardiaco,

hepatico y renal.(Zhang et al., 2020)

Para que se inicie la infeccion se requiere la unidn del virus a una célula huésped a través
de su receptor. Se demostrd que el SARS-COV-2 se dirige principalmente a las células
epiteliales, como son células epiteliales alveolares, células endoteliales vasculares y

ademas los macrdofagos a nivel pulmonar.(Jia et al., 2005).

13



El SARS-CoV-2 presenta la proteina espiga (S) se expresa en la superficie del virus,
dando la apariencia caracteristica de corona. La proteina S comprende dos subunidades:
S1y S2. La subunidad S1 esta constituida por un dominio amino terminal y un dominio
de union al receptor (RBD), que en el SARS-CoV-2 abarca desde el residuo de

aminoacido 318 hasta el residuo de aminoacido 510.(Xiao et al., 2003).

El RBD se une a ACE2 de la célula huésped, con esto inicia el proceso de infeccion. La
union de RBD a ACE2 desencadena la endocitosis del virion SARS-CoV-2 y lo expone
a las proteasas endosémicas. La subunidad S2 consta de una region de péptido de fusion
(FP) y dos regiones de repeticion HR1 y HR2. En el endosoma, la subunidad S1 se
escinde, exponiendo de esta forma el péptido de fusion, que se inserta en la membrana
del huésped. La region S2 luego se pliega sobre si misma para unir las regiones HR1 y
HR2. Esto conduce a la fusion de membrana y libera el paquete viral en el citoplasma

del huésped y con esto inicia la replicacion viral. (Liu et al., 2004)

9.5. Inmunopatogenia Inflamatoria.

El SARS-CoV-2 genera infeccion y destruccion de las células pulmonares y ademas
desencadena una respuesta inflamatoria, reclutando macréfagos y monocitos que
responden al proceso infeccioso. La liberaciéon de citocinas prepara las respuestas
inmunes adaptativas de células T y B.(Tay - The trinity of COVID-19 immunity,
inflammation an.pdf, 2020)

Los mecanismos de respuesta iniciales en la mayoria de los casos, es capaz de resolver
la infeccion. Pero, sin embargo, en algunos casos, se produce una respuesta inmune
descontrolada, que genera un sindrome respiratorio grave e incluso complicaciones

sistémicas.

El SARS-CoV-2 es un virus citopatico, este induce la muerte y lesion de las células y
tejidos infectados por el virus como parte del ciclo replicativo del virus. La infeccion
viral y la replicacion en las células epiteliales de las vias respiratorias podrian causar
altos niveles de piroptosis ligada al virus con fuga vascular asociada, como se observa

en pacientes con SARS-CoV-2.(Chen et al., 2019)
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El mecanismo de piroptosis es una respuesta inflamatoria que genera la muerte celular
programada que se ve comUnmente con los virus citopaticos. Esta es la probable
etiologia de la respuesta inflamatoria posterior. La IL-1p, es una citocina importante
liberada durante la piroptosis, se eleva durante la infeccion por SARS-CoV-2 en altas

concentraciones. (Huang et al., 2020).

El sindrome de dificultad respiratoria (SDRA), que se caracteriza por la extravasacion
de neutréfilos y monocitos a nivel bronquial, generando una tormenta de citoquinas y
dafio tisular por inflamacion generalizada. Sin embargo, la razon por la cual algunas
personas presentan un descontrol en la inmunidad humoral que afecta el resultado

clinico atn se desconoce. (Zohar & Alter, 2020)

[lustracion 1.Cronologia de eventos durante la Infeccion de SARS-COV-2

Fuente: “La Trinidad de COVID-19: Inmunidad, Inflamacion e intervencion”, Matthey Ziuri,2020,
Nature Rewiews Immunology.

9.6. Presentacion clinica

El reconocimiento temprano y el diagnostico rapido son esenciales para prevenir la
transmision y proporcionar cuidados de soporte de forma oportuna. Se debe tener un
alto indice de sospecha clinica de COVID-19 en todos los pacientes que presentan fiebre
y/o enfermedad respiratoria aguda, sin embargo se observa que pueden o no presentar

signos o sintomas de una enfermedad respiratoria febril.
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Los sintomas mas frecuentes de los pacientes con COVID-19 fueron fiebre, fatiga, tos
y expectoracion. Aproximadamente el 15% presentan la triada conformada por fiebre,
tos y disnea. Los signos y sintomas de la enfermedad respiratoria febril puden no poseer

la sensibilidad necesaria para la sospecha de diagndstico temprano. (Wang et al., 2020)

Las infecciones asintomaticas estan siendo documentadas, al momento se desconoce con
exactitud la frecuencia precisa, pero varios estudios realizados en diversos entornos
sugieren la presentacion de estos. El estudio reportado del crucero Diamond Princess,
en donde todos los pasajeros y tripulacion fueron examinados y sometidos a pruebas de
RT-PCR para SARS-COV-2, obteniendose 619 casos positivos, identificando que el 50

% eran asintomaticos (Tabata et al., 2020)

En una revision sistematica de estudios observacionales en la cual evaluaron las
caracteristicas clinicas de 3.062 pacientes con diagnostico positivo para covid-19 entre
el primero de enero y el 28 de febrero obteniendose los siguientes resultados: fiebre
80%, tos 63%, fatiga 46% y expectoracion 41%, ademas se evidencia que puede
presentarar sintomatologia tipica y atipica. En la tabla 3 se resumen las principales

caracteristicas. (Zhu, Ji, et al., 2020)

Tabla 3Caracteristicas Clinicas COVID-19

SINTOMAS PORCENTAJE
Fiebre 80 %
Tos 63 %
Fatiga 46 %
Expectoracion 41 %
Anorexia 38%
Opresion en el pecho 35%
Dificultad para respirar 35%
Dolor muscular 33%
Cefalea 15%
Movimientos involuntarios 11%

Fuente: “Caracteristicas Clinicas COVID-19”, Jieyun Zhu, 2020, Medical Virology

La presentacion clinica ha variado ligeramente segiin la ubicacion geografica. Las

impresiones iniciales de los Estados Unidos sefialan que la presentacion clinica puede
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ser mas amplia que la observada en China e Italia, con dolor precordial, cefalea,
alteracion del estado de consciencia y sintomas gastrointestinales, todos observados en
la presentacion inicial. También se ha observado una grave disfuncion hepatica y renal

que no afecta al sistema respiratorio.

Los sintomas mas frecuentes en los pacientes con enfermedades leves a moderadas,
seglin un estudio europeo, son cefalea, anosmia, congestion nasal, tos, astenia, mialgia,
rinorrea, disfuncidn gustativa y odinofagia, la fiebre se informd con menos frecuencia.
La duracién media de los sintomas fue de 11.5 dias. La presentacion varia segln la edad,
ya que los pacientes mas jovenes solian tener problemas de oidos, nariz y garganta,
mientras que los mayores solian tener fiebre, fatiga y pérdida de apetito. (Lechien et al.,

2020)

Hay evidencia que sugiere que la evolucion de la enfermedad puede ser prolongada, con
sintomas siempre cambiantes y periodos intercalados de mejoria clinica y periodos de
recidiva en algunos pacientes (similar al sindrome de fatiga postviral), incluso en

aquellos con enfermedad leve. (Paul Garner, 2020).

Algunos pacientes fueron minimamente sintomaticos o asintomaticos, mientras que
otros presentaron neumonia grave, shock séptico, infarto agudo de miocardio e
insuficiencia multiorganica. (Wang et al., 2020). Hasta el momento ningun sintoma o
signo incluidos en la revision pudo diagnosticar con precision el COVID-19, los autores
llegaron a la conclusion que la presencia o ausencia de estos son lo suficientemente

precisos como para descartar o no la enfermedad. (Lechien et al., 2020)

El enfoque inicial de los estudios observacionales se limito al andlisis de las
carcateristicas pulmonares, pero en las revisiones actuales se observo que las
manifestaciones extrapulmonares son igual de importantes y requieren de un manejo
integral. Acontinuacion se detallan las principales caracteristicas de las manifestaciones

extrapulmonares en la enfermedad de COVID-19.
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Tabla 4Manifestaciones Extra-Pulmonares COVID-2019

Manifestaciones Cardiovasculares

Isquemia miocardica y MI (tipo 1y 2)

Miocarditis

Arritmia: fibrilacion y aleteo auricular de nueva aparicion, taquicardia sinusal, bradicardia
sinusal, prolongacion del QTc (a menudo inducida por farmacos), torsada de puntas, muerte
cardiaca subita, actividad eléctrica sin pulso

Miocardiopatia: biventricular, disfuncion ventricular derecha o izquierda aislada

Shock cardiogénico

Manifestaciones Renales

Lesion renal aguda

Anomalias electroliticas (hipercalemia, hiponatremia e hipernatremia, entre otras)
Proteinuria

Hematuria

Acidosis metabdlica

Manifestaciones Gastrointestinales y Hepatobiliares

Nauseas y / o vomitos, diarrea, dolor abdominal, anorexia.

Casos raros de isquemia mesentérica y hemorragia gastrointestinal.

Marcadores de laboratorio: transaminasas hepaticas elevadas, bilirrubina elevada, albiimina
sérica baja

Manifestaciones Endocrinas

Hiperglucemia

Cetoacidosis, incluida la de pacientes con diabetes no diagnosticada previamente o sin
diabetes

Cetosis euglucémica

Enfermedad grave en pacientes con diabetes y / u obesidad preexistente.

Manifestaciones neurologicas y oftalmoldgicas

Cefalea, mareos.

Anosmia, ageusia, anorexia, mialgias, fatiga.

ECV

Encefalopatia, encefalitis, sindrome de Guillain-Barré, encefalopatia necrotizante
hemorragica aguda

Conjuntivitis

Manifestaciones tromboticas

Complicaciones Infarto de miocardio, accidente cerebrovascular isquémico, extremidad
tromboticas arteriales: aguda e isquemia mesentérica

Complicaciones Trombosis venosa profunda y embolia pulmonar

tromboticas venosas:

Manifestaciones dermatologicas

Erupciones similares a sabafiones en zonas acrales ( pies y manos ) inflamaciones rojizas
Erupciones vesiculosas
Livedo reticulares o necrosis por obstruccioén vascular.

Fuente: “Manifestaciones Extrapulmonares COVID-19”, Aakriti Gupta,2020, Nature Medicine.

9.7.

Factores de Riesgo de complicaciones para COVID-19

Los factores de riesgo de complicaciones de COVID-19 incluyen: la edad avanzada,

enfermedad cardiovascular, enfermedad pulmonar cronica, hipertension, diabetes y

obesidad. No estd claro si  otras comorbilidades como la enfermedad renal,
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inmunosupresion y el cancer confieren un mayor riesgo de complicaciones.(Zhou et al.,

2020)

El aumento de la edad fue un fuerte predictor de la mortalidad en el hospital, el género
femenino se asocid con una menor mortalidad. La enfermedad cardiaca cronica, la
enfermedad pulmonar crénica no asmatica, la enfermedad renal cronica, la obesidad, los
trastornos neurologicos (accidente cerebrovascular), la neoplasia y la enfermedad
hepatica se asociaron con mayor mortalidad en pacientes hospitalizados.(Docherty et al.,

2020)

Los resultados de dos estudios iniciales realizados en Reino Unido refieren de una mayor
mortalidad de COVID-19 en pacientes VIH, pero se manifiesta que el aumento de la

mortalidad no esta relacionado con el VIH de forma directa, sino mas bien con las

Para la 6ptima atencion se requiere identificar los factores pronosticos de riesgos de
gravedad clinica que permitan categorizar el riesgo de los pacientes, en la tabla 5 se

enumeran los principales factores de riesgo para gravedad de COVID-19.

Tabla 5Factores de Riesgo para gravedad de COVID-19

Factores de riesgo para gravedad de COVID-19

- Edad > 60 anos

- Enfermedad pulmonar preexistente

- Tabaquismo

- Enfermedad renal crénica

- Hipertension arterial

- Diabetes Mellitus

- Historia de enfermedad cardiovascular

- Uso de agentes bioldgicos

- Historia de trasplante u otra inmunosupresion

- VIH con cuenta de CD4+ < a 200 o conteo desconocido

Fuente: “Estratificacion de Riesgo COVID-19”, Massachusetts General Hospital, 2020, Guia de
Tratamiento Covid-19

Cada vez existen mas pruebas de que los factores sociodemograficos tienen un papel

importante, por ejemplo en una gran cohorte de 3.481 pacientes en Luisiana, la
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residencia en una area de bajos ingresos y la obesidad se asociaron con mayores

probabilidades de ingreso hospitalario (Price-Haywood et al., 2020)

9.7.1 Criterios de Ingreso a segundo nivel de atencion

La identificacion temprana por medio de las escalas de severidad de los pacientes con
diagnostico o con sospecha de COVID-19 con manifestaciones clinicas graves, permite
un manejo oportuno que determina si el paciente debe ser ingresado o referido al nivel
adecuado dependiendo de la severidad que presente al ingreso. Existen varias escalas

que orientan a la necesidad de ingreso a hospitalizacion:

e Laescala de NEW2, permite estadificar el riesgo clinico del paciente. (ANEXO
1). Si presentan un puntaje igual o superior a 7 deben ser ingresados a
hospitalizacion en Segundo Nivel de Atencion.

e Se pueden también utilizar las escalas CURB-65 ( si el resultado es > 2 cumple
con los criterios de hospitalizacion ).

e Encelindice de severidad para neumonia PSI, si los resultados obtenidos es > 21,
nos indica que el paciente requiere hospitalizacion. ANEXO 2

e EI gSOFA cumple con los criterios de hospitalizacion cuando es > 2. (ANEXO
3).

e Otra herramienta es la puntuacion MuLBSTA, la cual permite predecir mediante
un puntaje temprano de mortalidad, con 6 parametros: infiltracion
multilobulillar, linfopenia, coinfeccion bacteriana, antecedentes de tabaquismo,
hipertension y la edad. (Clinical Characteristics of COVID-19 and the Value of
Mulbsta Scoring System in Prognosis Evaluation, 2020)

e Laescalade fragilidad clinica al momento de la admision en los adultos mayores
predice la gravedad en la progresion de la enfermedad. El puntaje de 5 a 8 se
asocio a un incremento de la mortalidad mas temprana. (ANEXO 4 ) (Hewitt
et al., 2020)

e Los criterios de ingreso a hospitalizacion segin la OMS son: taquipnea
(frecuencia respiratoria mayor de 30 o menos de 10 respiraciones por minuto)

dificultad respiratoria severa, oxigenacion inadecuada (saturacion < 92%).

20



Ademas de las complicaciones sobreafiadidas como shock séptico o Sindrome

de Dificultad Respiratoria.

Estas escalas a la vez que predicen la gravedad de enfermedad orientan al médico
sobre la necesidad o no de ingreso del paciente a hospitalizacion, pudiendo ser Utiles

una o mas de las mismas en el contexto clinico de cada paciente.

9.8. Examenes complementarios

Los hallazgos de laboratorio en pacientes hospitalizados con diagnostico de COVID-19
pueden incluir linfopenia, leucocitosis, leucopenia, trombocitopenia, niveles elevados
de dimero D, transaminasas hepaticas, lactato deshidrogenasa (LDH), proteina C

reactiva (PCR) y ferritina. (Zhou et al., 2020)

En un metaanalisis realizado a pacientes con diagnostico de COVID-19, se observé
recuentos leucocitarios normales (64,7%), linfopenia (47,6%), junto con niveles
elevados de enzimas miocardicas (49,4%), funcion hepatica anormal (26,4%) y niveles
elevados PCR (65,9%). También se observo leucopenia (23.5%), leucocitosis (9.9%),
funcion renal anormal (10.9%), niveles elevados de dimero D (20.4%), velocidad de
sedimentacion globular elevada (20.4%) y PCT elevada (16.7%). (Zhu, Zhong, et al.,
2020).

Los hallazgos asociados con evolucion no favorable incluyeron un conteo creciente de
globulos blancos con linfopenia, y niveles elevados de enzimas hepaticas, LDH, dimero

D, interleucina-6, PCR y PCT. (Zhou et al., 2020)

Es razonable repetir las pruebas de laboratorio a diario o con menos frecuencia,
dependiendo de la gravedad de la enfermedad de cada paciente, del resultado inicial y
la tendencia de los resultados subsecuentes. Los pacientes hospitalizados en el Segundo

Nivel de Atencion requieren de los siguientes examenes al ingreso y control.
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Tabla 6 examenes de laboratorio COVID-19

Examenes de Laboratorio
Examen Al ingreso Diarios Cada 48 horas
Hemograma X X
Completo/incluido recuento

de plaquetas.

Creatinina X X
Urea X X
Glucosa X b’

Electrolitos (Na-K-Ca) X X

Transaminasas (AST -ALT) X X
TP/ TTP/INR X X
PCR X

Dimero D X X

Fibrinégeno X

Ferritina X

Ldh X

Troponina X

VIH X

VHB antigeno de superficie X

VHC X

Fuente Caracteristicas clinicas Covid-19, Uptodate , 2020
Elaborado por: Calupiiia J. (2020)

La elevacion del dimero D, el recuento de plaquetas, el PCR y el VSG en los exadmenes
iniciales fueron predictivos de complicaciones tromboticas durante la hospitalizacion.
En el analisis multivariable, valores de dimero D de 1001 a 2500 ng/ml tuvo un mayor

riesgo para complicaciones tromboticas. (Hanny Al-Samkari, 2020)

Las elevaciones del dimero D, PCR, VSG, ferritina, PCT y troponina cardiaca de alta
sensibilidad en la presentacion inicial fueron predictivas de enfermedad critica durante
la hospitalizacion. (Zhu, Zhong, et al., 2020).Las elevaciones de dimero D, TP, TTP,
fibrindgeno, PCR, VSG, PCT en la presentacion inicial fueron predictivas de mortalidad

durante la hospitalizacion. (Hanny Al-Samkari, 2020).

9.8.1. Pruebas diagnosticas moleculares. (RT-PCR)
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En el contexto epidemiologico se debe realizar una prueba de amplificacion de acidos
nucleicos, como la reaccion en cadena de la polimerasa de transcripcion inversa en
tiempo real (RT-PCR), para detectar el SARS-CoV-2 en los pacientes con sospecha de
infeccion, recogiendo muestras de las vias respiratorias altas (nasofaringeo y
orofaringeo) en pacientes ambulatorios y/o muestras de las vias respiratorias bajas
(esputo y/o aspirado endotraqueal o lavado bronco alveolar) en pacientes criticos que se
encuentren en UCI. Se debe considerar el alto riesgo de aerolizacion al recoger muestras

de las vias respiratorias bajas.

Uno o mas resultados negativos no descartan la posibilidad de infeccion por SARS-
COV-2. Si se obtiene un resultado negativo de un paciente con un alto indice de
sospecha de SARS-COV-2 se debe recoger una muestra adicional, especialmente si
inicialmente solo se recogieron muestras de las vias aéreas superiores. (Laboratory

Testing for 2019 Novel Coronavirus (2019-NCoV) in Suspected Human Cases, 2020).

Las muestras nasofaringeas pueden realizarse para descartar la infeccion de otros virus
respiratorios cuando esté clinicamente indicado. Dependiendo de la epidemiologia local
y de los sintomas clinicos. Es importante sefialar que pueden producirse coinfecciones
y que una prueba positiva para un patégeno que no sea el SARS-CV-2, no descarta la

presencia de este. (Wu et al., 2020) (ANEXO 5)

Se debe realizar una prueba de RT-PCR en pacientes con alta sospecha clinica de SARS-
COV-2, la interpretacion del resultado de la prueba depende de la exactitud de la misma
y del momento en que se realiza la prueba. Un resultado positivo tiene mas peso que un
resultado negativo, debido a la alta especificidad de la prueba y a la sensibilidad
moderada. Si el hospital tiene acceso a la realizacion de RT-PCR, esta deberia ser la
prueba de eleccion en el segundo nivel de atencion para la confirmacion de diagndstico

de SARS-COV-2.

9.8.2. Pruebas serologicas
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Al momento se dispone de pruebas serologicas para su uso; sin embargo, si bien se han
aprobado los kits de deteccion répida de anticuerpos para la deteccion cualitativa de
anticuerpos de inmunoglobulina IgG/IgM del SARS-CoV-2, la sensibilidad de la prueba
se incrementa a partir de la segunda semana desde el inicio de los sintomas. (Advice on

the Use of Point-of-Care Immunodiagnostic Tests for COVID-19, 2020) (ANEXO 4)

Las pruebas de anticuerpos totales IgG/IgM para SARS-COV-2 pueden utilizarse para
ayudar al diagnostico de los pacientes que presentaron sintomas de 9 a 14 dias después

del inicio de los sintomas y si los pacientes presentaron la enfermedad. (CDC, 2020)

La realizacion de pruebas serologicas de anticuerpos totales se considera cuando el
paciente presenta pruebas moleculares RT-PCR negativas y una alta sospecha clinica
para COVID-19 con un tiempo de evolucion de una a dos semanas desde el inicio de los
sintomas. Asi como para conocer si el paciente ya cursé con la infeccion para SARS-

COV-2.

9.8.3 Pruebas Antigeno

Las pruebas de antigeno detectan fragmentos de proteinas del virus, mediante la toma
de muestras recolectadas de hisopados de la cavidad nasal o nasofaringea, sin embargo
no tienen al momento la suficiente sensibilidad y no se recomienda la realizacion de esta

prueba para el diagndstico de SARS-COV-2. (Commissioner, 2020b) (ANEXO 6-7)

La prueba de antigeno no ha desmostrado tener una sensibilidad y especificidad
adecuada en el diagndstico de SARS-COV-2, por lo que no es una prueba optima a

realizar en el Segundo Nivel de Atencion.

9.8.4. Estudios de Imagen

Todos los procedimientos de diagnostico por imagenes deben realizarse de acuerdo a
los protocolos locales de prevencion, control de infecciones y la capacidad de

accesibilidad que posea cada unidad de atencion en el Segundo Nivel.
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El examen de imagen inicial a solicitar es una radiografia ( RX ) de torax
anteroposterior y lateral a todos los pacientes en los que haya sospecha de neumonia.
Teniendo con mayor frecuencia infiltrados pulmonares bilaterales en el 75% en las

infecciones por SARS-COV-2 .(Johnstone, 2020)

Aunque la RX de torax parece tener menor sensibilidad en los primeros dias de la
infeccion por SARS-COV-2 tiene como ventaja la accesibilidad, esta asociada a

menores dosis de radiacion y puede ser portatil en comparacion con la TAC de torax.

La TAC de térax es la principal modalidad de imagen en algunos paises desarrollados,
esta prueba depende de la accesibilidad y de los recursos disponibles en cada centro;
teniento alto valor en el diagndstico de complicaciones y diagnostico diferencial, asi
como orientativo para las decisiones de gestion de cada paciente. (American College of

Radiology, 2020)

Algunas instituciones del Reino Unido recomiendan para los pacientes con alta sospecha
clinica de COVID-19, una TAC de torax solo después de dos RX de torax
indeterminadas y que presenten una prueba de RT-PCR negativa. (Managing high
clinical suspicion COVID-19, 2020)

El American College of Radiology recomienda realizar la TAC de torax exclusivamente
para los pacientes hospitalizados con indicaciones clinicas de complicacion y refiere que
cuando esta imagen es normal no significa que el paciente no tenga infeccion activa para
SARS-COV-2. Ademads, una TAC de torax anormal no es especifica para el diagnostico
de SARS-COV-2. (Recommendations for the use of Chest Radiography and (CT) for
Suspected COVID-19 Infection, 2020)

Las alteraciones en las imagenes de la TAC de torax pueden estar presentes en pacientes
minimamente sintomdticos o asintomaticos. Algunos pacientes pueden presentar un
hallazgo toracico normal a pesar de un RT-PCR positiva. Ademads, los resultados de la
prueba de RT-PCR pueden ser falsos negativos, por lo que los pacientes con hallazgos
tipicos de SARS-COV-2 en la TAC se deben repetir la prueba RT-PCR para confirmar
el diagnostico. (Long et al., 2020)
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Se considera la realizacién de una TAC de torax, solo después de una RX de térax
indeterminanda o un patron anormal en los pacientes que tienen diagndstico de SARS-
COV-2 y se sospecha en un proceso neumonico. La realizacion de la TAC de torax va

ha depender de su accesibilidad en el Segundo Nivel de Atencion.

9.8.5. Caracteristicas tipicas en TAC de torax

Las caracteristicas mas frecuentes son la opacidad del vidrio esmerilado ya sea de forma
aislada o coexistiendo con otros hallazgos como la consolidacion, el engrosamiento del
tabique interlobular o el patrén de adoquin desordenado. La distribucion mas frecuente
es la bilateral, periférica/subpleural y posterior de las opacidades, con un predominio
del 16bulo inferior. La afectacion extensiva/multilobular con las consolidaciones es mas
frecuente en los pacientes de edad avanzada y en las personas con enfermedades graves.

(Ojha et al., 2020)

Las imagenes en la TAC de térax generalmente muestran un incremento en el tamafo,
numero y densidad de las opacidades de vidrio molido en el periodo inicial, con una
progresion a areas mixtas de opacidades de vidrio esmerilado, consolidaciones y patron
de adoquin desordenado que alcanzan su maxima expresion en el dia 10 a 11, antes de

resolverse gradualmente a un patron fibrotico. (Ojha et al., 2020)

Un pequefio estudio comparativo encontrd que los pacientes con SARS-COV-2 son mas
propensos a tener una afectacion bilateral con multiples moteados y opacidad de vidrio

esmerilado en comparacion con otros tipos de neumonia. (Zhao et al., 2020)

9.8.6. Caracteristicas atipicas en la TAC de torax

Las caracteristicas atipicas son incremento de la trama vascular pulmonar, el
engrosamiento del tabique interlobular o intralobular, el engrosamiento pleural
adyacente, el broncograma aéreo, las lineas subpleurales, el patron de adoquin
desordenado, la distorsion de los bronquios y la presentacion de bronquiectasias.
También se han informado con escasa frecuencia derrames pleurales, derrames

pericardicos, cavitacion, neumotdrax y linfadenopatia mediastinica. (Ojha et al., 2020).
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La Sociedad Holandesa de Radiologia desarrolldo el CO-RADS que es un esquema de
evaluacion categorica estandarizada de la afectacion pulmonar por COVID-19 y que
simplifica la presentacion de informes con una escala de sospecha de cinco puntos en la

TAC de torax. (ANEXO 8)

9.8.7. Sensibilidad de la TAC de torax vs RT-PCR

En un estudio de cohorte de més de 1000 pacientes en China, la TAC de térax presentd
una mayor sensibilidad para el diagnostico de SARS-COV-2 en comparacion con la RT-

PCR inicial de muestras de hisopados (88% frente a 59%). (At et al., 2020)

La evolucién favorable de los resultados de la TAC de torax precedid al cambio de la
positividad de la RT-PCR a la negatividad, en esta cohorte durante la recuperacion. La
sensibilidad de la TAC de torax fue del 97% en los pacientes que finalmente presentaron

resultados positivos en la RT-PCR. (At et al., 2020)

9.8.8. Ecografia Pulmonar

La ecografia pulmonar es una herramienta de diagnostico como una alternativa a la
radiografia y a la TAC de torax. Presenta las ventajas de la portabilidad y movilidad con
una evaluacion rapida del paciente a pie de cama. Ademads, se disminuye la exposicion
a la radiacion y requiere de un proceso mas sencillo de esterilizacion. (Mohamed et al.,

2020)

Una ventaja de la ecografia pulmonar es su bajo costo. Sin embargo, también presenta
limitaciones ya que no permite discernir la cronicidad de una lesion y pueden requerirse
de otras modalidades de estudio de imagenes para complementar el diagnostico y su
sensibilidad es operador dependiente. (Mohamed et al., 2020).

De momento no es un examen de imagen utilizado de forma rutinaria en los servicios
de Segundo Nivel de Atencidn por la curva de aprendizaje requerida para la realizacion
y por la necesidad de complementar con otros examenes de imagen con mayor

sensibilidad tanto para el diagndstico como seguimiento.
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X. Tratamiento

10.1. Gestion / Enfoque

El manejo y la atencion depende principalmente del compromiso de la enfermedad y se
enfoca en los siguientes principios:

- Confinamiento en un lugar adecuado

- Medidas de prevencion y control de la infeccion

- Tratamiento de los sintomas

- Cuidados de soporte optimizados; y soporte a los 6rganos en la enfermedad grave

o critica.(Overview | COVID-19 Rapid Guideline, 2020)

La decision de monitorear a un paciente en un entorno hospitalario o ambulatorio debe

tomarse caso por caso, observando y determinado los signos de alarma.

10.2. Categorias clinicas de Covid-19

La enfermedad por COVID-19 puede presentar cuadros leves, moderados o graves,
incluyendo neumonia, sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA), y shock séptico.
La identificacion temprana de pacientes con manifestaciones graves permite la
realizacion de tratamientos de apoyo de manera inmediata y un ingreso hospitalario al

nivel que corresponda o derivacion segura y rapida a la unidad de cuidados intensivos.

Tabla 7Categorias clinicas Covid-19

Categorias clinicas de Covid-19

Enfermedad leve: Sintomas leves y se debe manejar en el primer nivel
Enfermedad Ademas de los sintomas leves presenta sintomas inespecificos y con
moderada: comorbilidades o en situaciones de riesgo como ancianos, inmunodeprimidos

o embarazadas y que no tiene la necesidad de oxigeno suplementario, este
debe ser manejado en un centro de atencidn primaria

Enfermedad grave: Requiere ingreso a un centro de atencion de segundo nivel:
signos y sintomas de gravedad como frecuencia respiratoria> 30 respiraciones
por minuto, dificultad respiratoria o SpO2 < 93% en aire ambiente.

Enfermedad severa: Hallazgos clinicos, radiograficos infiltrados bilaterales + déficit de
oxigenacion:
- Leve: 200 mmHg <PaO2/FiO2 <300
- Moderado: 100 mmHg <PaO2/FiO2 <200
- Grave: PaO2/Fi02 <100 mmHg
Si PaO2 no disponible, SaO2/FiO2 <315

Fuente: “Coronavirus Disease (COVID-19)”, Nicholas J.,2020, Bmj Best Practice.
Elaborado por: Calupiiia J. (2020).
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10.3.

10.3.1.

Manejo de COVID-19 Grave

Tratamiento no Farmacologico

Los pacientes con diagnostico de COVID-19 con sospecha o confirmacion de

enfermedad grave corren el riesgo de un rapido deterioro clinico.

10.3.2.

Es adecuado el proporcionar a todos los pacientes hospitalizados apoyo
psicosocial y salud mental basica para manejar cualquier sintoma de insomnio,
depresion o ansiedad.

Se debe considerar técnicas de posicionamiento que mejoran la ventilacion,
existe evidencia que la posicion de cubito-prono temprana, aumenta la relacion
promedio de tension de oxigeno arterial y la fraccion de oxigeno inspirado
(PaO2/Fi02) en 35 mmHg y reduce la mortalidad en el SDRA.(Ding et al., 2020)
Todos los pacientes deben tener un monitoreo continuo para detectar signos de
insuficiencia respiratoria aguda y progresiva. Si presenta un deterioro a pesar de

la oxigenoterapia, de seguro requerira un soporte ventilatorio asistido.

Oxigeno

El objetivo de saturacion de oxigeno es de >94%. Al ingreso del paciente
descompensado a la emergencia requiere un manejo de la via respiratoria y
oxigenoterapia. Una vez que se estabiliza, se recomienda como objetivo SpO-
>90% en adultos y >92% a 95% en mujeres embarazadas.(Alhazzani et al., 2020)
Se debe monitorizar a los pacientes estrechamente para detectar signos de
insuficiencia respiratoria aguda o progresiva. Los pacientes que presentan
deterioro a pesar de la oxigenoterapia estandar, requieren un soporte avanzado
de oxigeno/ventilacion.(What’s New | Coronavirus Disease COVID-19, 2020).
Se recomienda la utilizacion de oxigeno nasal de alto flujo (HFNO) o de
ventilacion no invasiva a presion positiva (CPAP), en pacientes con

SDRA.(Clinical Management of COVID-19, s/f)
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Se debe tomar las debidas precauciones para evitar la transmision por la probable
aerosolizacion. El NHS recomienda el CPAP como método de ventilacion no
invasivo preferido. (specialty-guide-NIV-respiratory-support-and-coronavirus-
v3.pdf, s/f)

La evidencia indirecta y de baja certeza sugiere que la ventilacién no invasiva
reduce la mortalidad en los pacientes con COVID-19, pero puede aumentar el

riesgo de transmision. (Schiinemann et al., 2020)

10.3.3. Manejo de sintomas y cuidados de soporte en COVID-19 Pacientes Graves

10.3.4.

con COVID-19

Fiebre y dolor: se recomienda el uso paracetamol o ibuprofeno para el control
de estos sintomas. Actualmente no existen evidencia de eventos adversos graves
en los pacientes con COVID-19 que toman antiinflamatorios no esteroideos
(AINE) como el ibuprofeno.

Liquidos y electrolitos: la hidratacion intravenosa debe ser cautelosa, ya que
cuando es agresiva puede empeorar la disnea y provocar congestion pulmonar.
Es adecuada la correccion a tiempo de cualquier alteracion hidroelectrolitica y
metabolica.(Mojoli et al., 2020)

Ansiedad y delirio: Se debe considerar la posibilidad de utilizar
benzodiacepinas para el manejo de la ansiedad o la agitacion que no responda a
otras medidas previas. El uso de haloperidol puede considerarse en el manejo del
delirio y cuadros confusionales. Es ideal el mantener los ciclos de suefio y vigilia

.(Overview | COVID-19 Rapid Guideline, 2020).

Control de tromboembolia venosa pacientes graves covid-19

La iniciacion inmediata de la profilaxis para tromboembolia venosa (TEV) en
pacientes hospitalizados es una indicacién adecuada a menos que exista
contraindicaciones absolutas para la utilizacion de esta.

La utilizacién de heparina de bajo peso molecular o el fondaparinux es preferible
y de primera eleccion a la utilizacion de la heparina no fraccionada. El
fondaparinux se recomienda en pacientes con antecedentes de trombocitopenia

inducida por heparina.

30



e En la tabla 8 se propone un algoritmo de abordaje para todos los pacientes que
requieren ingreso hospitalario, con dosis ajustada al peso y que no tengan
antecedentes de tratamiento anticoagulante. Previamente se debe valorar el
riesgo de hemorragia y de la cifra de plaquetas (Recomendaciones Sobre El
Tratamiento  Antitrombotico  Durante  La  Pandemia  COVID-19.
Posicionamiento Del Grupo de Trabajo de Trombosis Cardiovascular de La
Sociedad Espariola de Cardiologia | Elsevier Enhanced Reader, s/f).

e Al momento no se recomienda la utilizacion de anticoagulantes orales directos
(ACOD).

e Es adecuada Ila profilaxis mecanica si la anticoagulacion esta

contraindicada.(COVID-19 and VTE-Anticoagulation - Hematology.Org, 2020).

Tabla 8 Abordaje Antitrombotico Pacientes Ingresados por COVID-19 sin tratamiento Anticoagulante previo.

Valorar el riesgo hemoerigico y la cifra basal de INGRESO COVID-19 SIN TRATAMIENTO

plaguetas ANTICOAGULANTE PREVIO » ALTA SOSPECHA ETEV
20.000- 50.000: enoxaparina 40mg24h y no
subir dosis < 20,

(CUMPLE CRITERIOS DE GRAVEDAD

INSUFICIENCIA RESPIRATORIA

REFRACTARIA (Pa02)Fi02<200 0 Sat

0Fi02<300+. Inestabilidad hemodinimica

v
,momoommnosmnw
pmhunmmhlﬁ&lu“mli dinero D3 valor nocmal®, IL 6 40, ferriina
1000 yio linfopenia < $00)

- Astecodentes dealio riesgo: ETEV previa, pasologia isquémica arterial (cardiaca/vascular newrolgica)
- Valorr en este grupo los portadores de vias venosas centrales.
- Dimero D>6 veces valor normal *

mol | [s] ol | [s]

HBPM EXTENDIDA /INTERMEDIA HBPM ANTICOAGULANTE <
HBPM DOSIS
PROFILACTICAS
Funcion Renal Normal Funciéa Resal Normal
| mgKg24h Encxapanna | mg/Kg/12h
. Disfuncion Renal (CXCr>30 ml min) Disfuncion Renal (CICr30 ml/min)
Funcion Renal Normal : : >
E ina 40 mg 24 h Enaxaparina 0,5 mg'Kg24h Enaxapanina | mg/'Kg/24h
Valorar aumento de la
dosis en caso de ALTA HOSPITALARIA ENOXAPARINA 40 MG/24H duramte 7 10 dias (sabvo en
pacientes obesas pacicnes que precisen dosis anticoagulantes)
(IMC>15) Fomentar movilizacién precoz'deambular domicilio
(CICr>30 mb'min)
Enoxaparina 20 mg 24h

HBPM : heparina de bajo peso molecular ; ETEV : evento tromboembolico venoso.
Fuente: “Recomendaciones sobre el tratamiento antitrombotico durante la pandemia Covid-19”, Vivas. V, 2020, Revista Espafiola

de Cardiologia.
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10.3.5. Utilizacion de antibioticos

La iniciacidn de antibioticos empiricos se debe indicar cuando existe la sospecha
de infeccion bacteriana. El cual debe ser inmediato en pacientes que se sospecha
de Sepsis. El régimen de antibidticos es con base a criterios de clasificacion
como neumonia adquirida en la comunidad (NAC), neumonia nosocomial o
sepsis, y el tratamiento basado en datos epidemioldgicos y de susceptibilidad
local.(Overview | COVID-19 Rapid Guideline, 2020).

Algunas guias de practica clinica recomiendan antibidticos empiricos para todos
los pacientes con neumonia adquirida en la comunidad sin confirmacion de
COVID-19 .(Metlay & Waterer, 2020)

Aunque los datos son limitados, es probable que los patdégenos bacterianos
relevantes en pacientes con COVID-19 y NAC sean los mismos que porta un
paciente solo con NAC. Por lo tanto se deberia mantener las mismas
recomendaciones de antibioticos empiricos.(Metlay & Waterer, 2020).

La realizacién de hemocultivos y muestras de esputo estan indicadas cuando
existe la sospecha de resistencia bacteriana. Ademads, se refiere que la
procalcitonina podria ser de utilidad para limitar el uso excesivo de antibidticos

en pacientes con NAC. (Metlay & Waterer, 2020)

Los antibidticos estan reservados exclusivamte a los pacientes en los cuales se sospecha

o0 se tiene certeza de que cursan con una infeccion pulmonar. Estos deberan utilizarse

dependiendo de la susceptibilidad y resistencia a los antibidticos de cada unidad de

Segundo Nivel de Atencidn en su reporte epidemiologico. Los esquemas de antibidticos

deberan ser en base a guias de manejo de pacientes con NAC establecidas previamente

por cada unidad.

10.3.6. Utilizacion de Corticoides

El RECOVERY es un ensayo aleatorizado, controlado, abierto, que compara posibles

tratamientos en pacientes hospitalizados con COVID-19. En este se informa los

resultados preliminares para la comparacion de dexametasona a dosis diaria de 6 mg por
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diez dias, mismo que presentd una reduccion en la tasa de mortalidad proporcional y

absoluta en pacientes graves.

La dexametasona redujo las muertes en un tercio en pacientes que reciben ventilacion
mecanica invasiva (29.0% vs. 40.7%, RR 0.65 [ IC del 95%: 0,51 a 0,82]; p <0,001), en
una quinta parte de pacientes que reciben oxigeno sin ventilacidon mecanica invasiva
(21,5% frente a 25,0%, RR 0,80 [IC del 95%: 0,70 a 0,92]; p = 0,002); pero no redujo
la mortalidad en pacientes que no recibieron soporte respiratorio en la aleatorizacion
(17.0% vs. 13.2%, RR 1.22 [IC 95% 0.93 a 1.61]; p = 0.14). (Effect of Dexamethasone
in Hospitalized Patients with COVID-19: Preliminary Report | medRxiv, 2020)

El panel de trabajo de la IDSA (Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas),
sugiere la utilizacion de glucocorticoides en pacientes hospitalizados con categoria
clinica grave y que al menos requieren oxigeno suplementario. Se recomienda la
utilizacion de dexametasona 6 mg iv/vo durante 10 dias o dosis equivalentes a esta como
metilprednisona 32 mg o prednisona 40 mg. (idsa-covid-19-gl-tx-and-mgmt-v2.1.0.pdf,
2020).

Los pacientes que recibieron un ciclo corto de corticoides pueden experimentar
hiperglucemia, agitacion/confusion, supresion suprarrenal y riesgo de sobreinfeccion

bacteriana o micotica.(idsa-covid-19-gl-tx-and-mgmt-v2.1.0.pdf, 2020)

Las recomendaciones de la utilizacion de corticoides en pacientes con infeccion por
COVID-19 grave o critica, demuestra que los beneficios superan claramente a los
efectos adversos, esto significa que todos los pacientes que se encuentran en esta
categoria de gravedad deberian utilizar. (Lamontagne et al., 2020) Recomendacion 1

(tabla 9)

Los pacientes con infeccion leve por COVID-19 no se sugiere la utilizacion de
corticoides. No existe evidencia que haya demostrado el beneficio de la utilizacion de
corticoides en este grupo de pacientes. (Lamontagne et al., 2020) Recomendacion 2

(tabla 10)
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Tabla 9Recomendaciones en la utilizacion de Corticoides COVID-19

Severidad de la enfermedad COVID-19

Sat o2 < 90
Ausencia de % aire Sepsis

signos de ambiente
severidad

respiratoria

Frecuencia
T respiratoria
> 30 x min

Ventilacion
mecanica

Signos de Sindrome
dificultad dificultad
respiratoria respiratoria

Adaptado : Fuente: “Guia Clinica viva tratamiento farmacologico Covid-19”, Lamontagne.F.,2020, The
BMI.

Tabla 10: Equivalencias en la utilizacion de Corticoides COVID-19

Esquema sugerido de corticoide.

Hidrocortisona : 50 mg
cada 6 h iv
Metilprednisolona : 10 mg
cada 6 h iv
Prednisona : 50 mg cada
dia

Adaptado Fuente: “Guia Clinica viva tratamiento farmacologico Covid-19”, Lamontagne.F.,2020, The
BMI.
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10.3.7. Terapias Experimentales

El Remdesivir, la hidroxicloroquina, el lopinavir/ritonavir y la terapia con plasma
convaleciente al igual que otros se deben utilizar solamente en el contexto de un ensayo

clinico.

10.3.7.1. Remdesivir

El Remdesivir es un pro-farmaco analogo de nucledtido, su funcion es la de inhibir ARN
polimerasa viral. Este tiene un amplia actividad anti-viral contra miembros de familias
de coronavirus (SARS-COV-1, MERS-COV) vy filovirus (por ejemplo el Ebola). En
pruebas in-vitro se ha demostrado que tiene actividad contra el SARS-COV-2. Ademas

el Remdesivir parece tener un perfil de seguridad clinica (Grein et al., 2020)

Hasta el momento ninguna terapia ha demostrado eficacia en el tratamiento para
COVID-19, la mayoria se encuentra en etapa de estudios clinicos. En el estudio
realizado con la utilizacion de Remdesivir de uso compasivo se observo una mejoria
clinica en 36 de 53 pacientes (68%). Los autores describen que se debera realizar
ensayos de forma aleatoria en curso y que sean controlados con placebo.(Grein et al.,

2020)

En Estados Unidos la Administracion de Medicamentos y Alimentos (FDA) ha emitido
la autorizacion en el uso de emergencia de Remdesivir para el tratamiento de COVID-
19 con sospecha o confirmado en adultos con enfermedad grave (definida como
pacientes con niveles bajos de oxigeno en sangre o que requieren de oxigenoterapia o

un soporte respiratorio como ventilador mecéanico).(Commissioner, 2020a).

En el estudio ACTT ( Adaptative COVID-19 Treatment Trial) es un estudio en III fase
doble ciego, que aleatoriz6 a 1.063 pacientes en este se describe que el Remdesivir fue
superior al placebo en reduccion del tiempo de recuperacion en adultos hospitalizados,

el tiempo medio de recuperacion fue de 11 dias frente a 15 dias.(Beigel et al., 2020)

De momento la utilizacion de remdesivir se limita a pacientes en unidad de cuidados

intensivos y no deberia utilizarse de manera ambulatoria o en areas de hospitalizacion.
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10.3.7.2. Lopinavir/ritonavir

Es un inhibidor de proteasa antirretroviral oral actualmente aprobado para el
tratamiento de VIH, en los resultados preliminares del ensayo RECOVERY, se
describe que no existe ninglin beneficio de la utilizacion de este. No hubo diferencias
significativas en la mortalidad a los 28 dias, comparado con la atencidn estandar.(Cao

et al., 2020)

El primer ensayo controlado aleatorio abierto en 199 adultos hospitalizados con
COVID-19 grave, no encontrd beneficio con el tratamiento en comparacion con el
tratamiento estandar. Los pacientes recibieron entre 10 — 17 dias, los porcentajes de
carga viral detectable medidos en varios momentos fueron iguales al de grupo control

no se evidencid ningln beneficio.(Cao et al., 2020)

El lopinavir/ritonavir puede aumentar el riego de bradicardia, especialmente en

pacientes de edad avanzada y en estado critico, este solo debe utilizarse en el contexto
de ensayo clinico. El riesgo de lesion hepatica, pancreatitis, prolongacion del intervalo
QT, y las interacciones estan documentadas.(idsa-covid- 19-gl-tx-and-mgmt-v2.1.0.pdyf,

2020, p.)

Como conclusion el lopinavir/ritonavir solo debe emplearse en el contexto de ensayo

clinico.

10.3.7.3. Cloroquina e hidroxicloroquina

La cloroquina y la hidroxicloroquina se han utilizado para el tratamiento de la malaria,
asi como para ciertas afecciones autoinmunitarias como la artritis reumatoide y el lupus
eritematoso sistémico. Ambos farmacos tienen actividad in vitro contra el SARS-CoV-

2.

Los datos iniciales parecian prometedores, pero la evidencia al momento es débil y
contradictoria. (Hidroxicloroquina o cloroquina para el tratamiento o la profilaxis de

COVID-19: una revision sistematica viva | Anales de medicina interna, 2020).
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Segun un estudio observacional de més de 1400 pacientes hospitalizados en Nueva
York, la hidroxicloroquina no se asocié a un menor riesgo de intubacion o muerte en
comparacion con los que no recibieron hidroxicloroquina y los autores concluyeron que

se necesitan mas ensayos aleatorizados controlados. (Geleris et al., 2020)

Los resultados preliminares del ensayo clinico RECOVERY del Reino Unido
encontraron que la hidroxicloroquina no reduce el riesgo de muerte, tampoco mejora los
resultados en los pacientes hospitalizados por lo tanto se han dejado de reclutar

participantes para este estudio en el brazo de hidroxicloroquina. (Torjesen, 2020)

Posterior a esto la OMS detuvo el brazo de la hidroxicloroquina del ensayo Solidarity el

17 de junio. (Ensayo clinico solidario para tratamientos con COVID-19,2020).

Por la tanto la utilizacién de cloroquina y la hidroxicloroquina, solo debe emplearse

en el contexto de ensayo clinico.

10.3.7.4 Plasma Convaleciente

El plasma convaleciente se ha utilizado durante mas de 100 afios, como inmunoterapia
pasiva en la prevencion y tratamiento de infecciones. El mecanismo propuesto es la
neutralizacion de patogenos dependientes de anticuerpos y por fagocitosis. Al momento
la evidencia en un ensayo aleatorizado controlado se comprobd que el plasma
convaleciente en comparacion con el tratamiento estdndar no tuvo significancia en el

tiempo de mejoria clinica.(L. Li et al., 2020)

La IDSA recomienda el plasma convaleciente solo en el contexto de ensayo clinico. La
informacion al momento sobre beneficios y efectos adversos son limitados y bajo nivel
de certeza. La transfusion de plasma convaleciente no mostr6 o excluyd efecto
beneficioso o perjudicial sobre la mortalidad.(idsa-covid-19-gl-tx-and-mgmt-v2.1.0.pdf,
2020)

La utilizacion de plasma convaleciente debe emplearse solo en el contexto de ensayo

clinico.
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10.3.7.5. Ivermectina

La Organizacion Panamericana de la Salud realizé el estudio de datos de la utilizacion
de la ivermectina y concluyo que estos tenian un elevado sesgo y muy poca certeza, la
OMS excluy6 la ivermectina del estudio “Solidaridad” el cual copatrocina, la
declaracion del comité de expertos enfatizo que la dosificacion de ivermectina utilizada
para reducir la carga viral en cultivos de laboratorio eran muy superiores a los aprobados
por la FDA en humanos, por lo cual enfatizan en que no se debe utilizar la ivermectina

en el tratamiento de COVID-19.(OPSIMSCDECOVID-19200033_spa.pdf, 2020).

10.3.7.6. Nitazoxanida

La nitazoxamida es un profarmaco antiparasitario y antivirico de amplio espectro se
conoce que los metabolitos activos tizoxanida potencia la produccion de interferon alfa
e interferon beta y fue estudiado inicialmente con actividad in vitro para MERS-CoV y
otros coronavirus. Al momento los ensayos clinicos solo han sido adoptados en paises
como Egipto, Brasil y México, desafortunadamente presentan un nimero pequefio de
participantes a cargo de una sola compafiia farmacéutica. La OMS no lo ha incluido en
los diversos brazos de estudio y tampoco lo coloca en la lista de farmacos de utilizacion
en el contexto de ensayo clinico. Por lo tanto, no se recomienda la utilizacion en

pacientes con cuadro clinico grave de COVID-19.(Kelleni, 2020)

Al momento existen muchas terapias farmacoldgicas que se estan utilizando o
considerando para el tratamiento COVID-19, existe una necesidad de actualizacion
constante de las pautas de practica clinica sobre el uso basadas en la evidencia. De
momento no se aprobado, ni demostrado tratamientos seguros y eficaces para el
tratamiento de COVID-19. La mayoria se encuentra sobre la base de un uso compasivo
o como parte de un ensayo aleatorizado controlado. A continuacidn, se detalla los

farmacos utilizados en COVID-19 en la tabla 11.
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Tabla 11Fadarmacos utilizados en COVID-19

Farmaco

on

Posologia y
via de
administraci

Duracion y
tratamiento

Presentaci
on

Reacciones
adversas

Observacion
es

Remdesivir 200 mg IV 10 dias para Solucion Nausea, ARN
x1, luego 100 | pacientesen | 100mg/20 vomito, dependiente
mg IV diario | ventilacion ml elevacion de Inhibidor de
mecanica enzimas la polimerasa
5 dias hepaticas de ARN.
suplemento Contraindicad | Autorizado
de oxigeno o:alt>5n FDA
Ckdepi < 30 exclusivame
Posible nte para
interaccion con pacientes
hidroxicloroqu | GRAVESY
ina CRITICOS.
Lopinavir/ritonavi | 400/100 mg 10 dias Tabletas Prolongacion | Inhibidor de
r dos veces al 100/25 QTec, elevacion proteasa
dia hasta por 200/50 de enzimas antirretrovira
10 — 14 dias Solucion hepaticas L.
oral UTILIZACI
400/100 ON EN EL
mg en 5 ml CONTEXTO
DE
ENSAYO
CLINICO
- Coicoides ]
Dexametasona 6 mgiv qd 10 dias Ampollas Anafilaxis INDICACIO
4 mg 8§ mg Infeccion N EN
Tabletas Reactivacion | PACIENTES
2,4,6mg VHB GRAVES Y
Calambres CRITICOS
Hipocalemia
Pancreatitis
Diabetes
mellitus
Osteonecrosis

Tocilizumab Dosis para UTILIZACI Ampolla Elevacion de | UTILIZACI
COVID atin ON EN EL 162mg/0.9 enzimas ON EN EL
no CONTEXTO ml hepaticas CONTEXTO
determinada. DE Riesgo de DE
ENSAYO infecciones ENSAYO
dosis media CLINICO. grave CLINICO
5,7mg/ kg 14 dias Reactivacion
infundida en VHB
60 minutos Perforacion
intestinal
Sarilumab Dosis para | UTILIZACI Elevacion de Anticuerpo
COVID aun | ON EN EL enzimas monoclonal
no CONTEXTO hepaticas al receptor
determinada | DE IL-6.
ENSAYO UTILIZACI
CLINICO ON EN EL
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Hidroxicloroquina

Plasma
convaleciente

200 mg IV
x1, luego
100 mg IV
diario, hasta
10 dias

dosis unica
de infusion
de plasma.

7 DIAS

dosis unica
de infusion
de plasma.

TABLETA
S :200 MG

Prolongacion
del QT
Trombocitope
nia
Agranulocitosi
s
Anemia
aplasia
Angioedema
Broncoespasm
0
Retinopatia
Steven-
Johnson

Sobrecarga
circulatoria
Lesion
pulmonar
relacionada a
transfusion
Erupcion
cutanea

CONTEXTO
DE
ENSAYO
CLINICO

Acciones
multiples;
previene
ligar a
ACE2,
presenta
transporte en
endosoma, y
otros
posibles.
Actualmente
retirado por
la FDA

UTILIZACI
ON EN EL
CONTEXTO
DE
ENSAYO
CLINICO

Amoxicilina / 5-7 dias 875/125 Tabletas Diarrea Utilizacion
clavulanato mg 875/125 Vomito en sospecha
Cada 12 mg de NAC
horas
O
Levofloxacina 5-7 dias 500 mg una Tabletas de Lesion
vez al dia o 500 mg o tendinosa
dos veces al 750 mg Diarrea
dia Vémitos
Mas
Azitromicina 5 dias 500 mg una Tabletas Prolongacion
vez al dia 500 mg QT
Diarrea
Vémito
[ TAibioticos  Pacientes Hospitalizados S S Pacientes con |
Ampicilina/sulbac 7 dias 1.5-3 gcada Fco: 1.5 Diarrea NAC o
tam 6 horas mg Voémito sospecha
Ceftriaxona 7 dias 1-2 gramos Fcode 1 Diarrea
gramo Vomito
Mas
Azitromicina 5 dias 500 mg cada Tabletas Diarrea
dia 500 mg Vomito
O
Claritromicina 5 500 mg iv Fco 500 Flebitis
cada 12 mg Diarrea
horas Vémito

Fuente: “Coronavirus Disease 2019”, Nicholas J, 2020, Bmj Best Practice
Elaborado por: Calupiiia J. (2020).
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XI. Ciriterios de Alta del paciente

Los casos probables y confirmados que han requerido ingreso hospitalario podran recibir
el alta si la presentacion clinica lo permite, aunque RT-PCR siga siendo positivo, pero
deberan mantener aislamiento domiciliario con monitorizacion de su evolucion clinica
hasta transcurridos tres dias desde la resolucion de la fiebre y del cuadro clinico con un
minimo de 14 dias desde el inicio de los sintomas, o hasta que se obtenga un resultado
de laboratorio negativo. (Handbook of COVID-19 Prevention and Treatment Standard-
Spanish-v2.pdf, 2020)

Los casos ingresados que al alta tengan un resultado de laboratorio negativo podran ir a

su domicilio sin aislamiento.

Las condiciones de la vivienda deben permitir el aislamiento del paciente en una estancia
bien ventilada y con la disponibilidad de un bafio propio.

El paciente debe estar disponible para las evaluaciones médicas que sean necesarias y
tanto el paciente como sus familiares tienen que ser capaces de aplicar de forma correcta
y consistente las medidas basicas de higiene, prevencidén y control de la infeccion.

(Handbook of COVID-19 Prevention and Treatment Standard-Spanish-v2.pdf, 2020)

Los servicios de salud proporcionaran al paciente y sus familiares todas las indicaciones
para su aislamiento domiciliario correcto y seguro. Se recomienda la consulta del

manual Manejo en atencion primaria del COVID-19.

11.1 Criterios de ingreso a unidad de cuidados intensivos.

La evaluacion por medio de las escalas NEWS2, CURB 65 y qSOFA como herramientas
de clasificacion de gravedad permiten un abordaje temprano valorando la necesidad de

unidad de cuidados intensivos (UCI) de forma oportuna. Existen criterios mayores y

menores para el ingreso a UCI. Los cuales se detalla a continuacion:
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Tabla 12 Criterios para ingreso a UCI COVID-19

Criterios mayores

Necesidad de VMI

Shock séptico con necesidad de vasopresores
pH arterial <7.30

Criterios menores

Frecuencia respiratoria >30 RPM

PaO2/Fi02 < 250 mmHg

Infiltrados multilobares

Alteracion del estado de conciencia

Uremia: BUN >20 mg/dL

Leucopenia <4000 cel./10x3

Trombocitopenia <100000 cel./10x3

Hipotermia <36 °C

Hipotension con necesidad de resucitacion hidrica agresiva

Fuente “Criteria for severe community-acquired pneumonia”, Mandell L., 2007, Clinical Infectious
Diseases

XII. Aspectos Bioéticos en relacion con la Pandemia COVID-19

En una emergencia de salud publica como la pandemia por COVID-19, el derecho a la
salud contintia imponiendo obligaciones legales a los gobiernos que son parte del tratado
internacional de los derechos econdémicos, sociales y culturales. El limitar este debera

estar debidamente justificado.

Es deber del Estado garantizar el derecho a la salud, mediante politicas publicas,
econdmicas, sociales, educativas y ambientales; y el acceso permanente, oportuno y sin
exclusion de la poblacidon a programas, acciones y servicios de promocion y atencion

integral de la salud.

Es responsabilidad del Ministerio de Salud Publica la Prevencién de infecciones
asociadas a la atencion de salud. La Autoridad Sanitaria Nacional desarrollard y vigilara
la implementacion de acciones e intervenciones destinadas a reducir el riesgo de

infecciones asociadas a la atencion de salud y atenuar el dafio producido por estas

42



infecciones, las cuales seran de notificacion obligatoria. (Ley-Orgdnica-de-Salud.pdyf,

2016)

12.1. Principios Bioéticos en la toma de decisiones en COVID-19

La pandemia por COVID-19, puede generar conflictos éticos en los médicos, en las
situaciones que se derivan de su practica diaria hospitalaria; ante estas circunstancias es
donde la bioética retoma su importancia para recordarnos la parte mas humana de

nuestra profesion.

Los principales principios bioéticos durante la Pandemia por COVID-19 han sido
vulnerados, por distintas situaciones que son ajenas al personal de salud y que son

mayormente relacionadas con la falta de recursos e insumos para la atencion medica.

Tabla 12Principios de la Bioética influenciados por la pandemia COVID-19
Principios de Bioética

Autonomia Capacidad de los pacientes para establecer reglas de conducta para si
mismos y en sus relaciones con los demas dentro de los limites que la
ley senala:
Se ha visto afectada: confinamientos, la realizacién de PCR sin opcion
de decidir al paciente

Beneficencia Accion y efecto de hacer el bien a los demas.

En el campo de los derechos humanos la proteccién de la vida y la
integridad fisica constituyen este principio.

No — Maleficencia @ El primero y mas antiguo de los principios basicos de la bioética es
“PRIMUM NON CERE”

Se debe evitar intervenciones innecesarias (traslados, tratamientos
agresivos, farmacos de dudosa eficacia)

Evitar el encarnizamiento terapéutico o empleo de tratamientos no
aprobados.

Justicia “dar a cada uno lo que corresponde”

Asignacidn justa de recursos, maximizar los beneficios, tratar a todos
por igual, dar prioridad a los mas desfavorecidos.

Fuente: “Aspectos Eticos en la toma de Decisiones de Covid-19”, Gonzales. E, 2020, Revista
Medicina Familiar y Comunitaria Espafia.

12.2. Cuidados paliativos en la pandemia de COVID-19

El riesgo de una pandemia es que no todos los pacientes que necesitan atencion la

recibiran con un estandar adecuado.
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Ademas, cuando existe un aumento en la demanda de los sistemas de salud pueden verse
obligados a negarse el tratamiento a algunos pacientes para asegurar el tratamiento de

otros que tengan mejor pronostico.

Los cuidados paliativos son esenciales para proporcionar apoyo fisico, psicosocial y

espiritual. Aliviar el dolor y el sufrimiento ya sea fisico o espiritual.

La planificacion anticipada de la atencion antes de una enfermedad aguda grave y las
discusiones sobre los objetivos de la atencidn al inicio de la enfermedad debe ser una
prioridad por tres razones:(Aspectos éticos en la toma de decisiones de COVID-19 en

Atencion Primaria (AMF 2020), 2020)

1. Evitar los tratamientos intensivos/invasivos de soporte vital cuando los pacientes
no lo deseen.

2. Evitar procedimientos intensivos/invasivos no beneficiosos para el paciente.

3. La atencion de alta intensidad no beneficiosa o no deseada que puede poner en

riesgo de contagio al personal de salud y familiares de SARS-COV-2.

Para los pacientes hospitalizados los objetivos de la atencidn estan relacionados con la
implementacion de la utilizacion de la resucitacion cardio/pulmonar (RCP) y del soporte
vital cardiaco avanzado (ACLS), la realizacion no deseada o no beneficiosa incrementa
de forma innecesaria el riesgo de contagio y agota los recursos limitados durante la

pandemia por SARS-COV-2. (Mehta & Smith, 2020)

La implementacion de la limitacion del esfuerzo terapéutico puede ocurrir en tres

circunstancias:

1. El paciente o sus responsables sustitutos pueden comprender y comunicar que el
paciente prefiere la limitacion del esfuerzo terapéutico

2. El paciente o sus responsables sustitutos pueden seguir las recomendaciones del
médico responsable del paciente de implementar la limitacion del esfuerzo

terapéutico
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3. Ensituaciones extremas en las cuales el RCP no puede ser efectiva, los médicos
pueden decidir unilateralmente la decision de limitacion del esfuerzo

terapéutico.

Las situaciones extremas son determinadas cuando un paciente presenta una enfermedad
cronica grave que empeora a pesar de la implementacion méxima terapéutica. (Clinical

Management of COVID-19, s/f)

12.3 Principios éticos para una atencion optima para pacientes paliativos covid-19

1. No abandono: ningin paciente con requerimiento de atencion debe ser
abandonado, todos los pacientes que requieran atencion deben tener acceso a
cuidados paliativos.

2. Respeto a las personas: proteccion del paciente. La dignidad y los derechos
humanos incluyen el proveerles de un espacio privado para los moribundos y sus
familias.

3. Autonomia: la autonomia solo estd restringida por razones de salud publica
convincentes.

4. Reciprocidad: apropiado control de infecciones en las areas de hospitalizacion
para familiares y personal de salud.

5. Confidencialidad: la confidencialidad del paciente debe ser mantenida en
ausencia de riesgos de salud publica

6. Cuidado integral: el acompafiamiento espiritual, el apoyo y el duelo juegan
papeles clave junto con el tratamiento de sintomas.

7. Justicia y equidad: pacientes en condiciones similares, deben tener acceso al
tratamiento y cuidado, sin discriminacion en el origen étnico, religion, sexo,
edad, discapacidad, estatus socioecondomico o politico.(Aspectos éticos en la

toma de decisiones de COVID-19 en Atencion Primaria (AMF 2020), 2020)
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XIV. Anexos

Anexo 1Escala New?2 valoracion de pacientes Covid-19

SCORE TOTAL RECOMENDACION

Bajo riesgo: manejo

Parametro fisiolégico 3 2 1 0 1 2 3
Frecuencia respiratoria <8 9-11 12-20 21-24 >25
Saturacién de oxigeno <91 92-93 94-95 <96
Sato2 en caso de EPOC <83 84-85 86-87 88-92 93-94 95-96 >97 con 02
Con 02 con 02
Oxigeno suplementario Si Aire
Ambiente
Tension arterial asistolica <90 | 91-100 101-110 111-219 >220
Frecuencia <40 41-50 51-90 91-110 111-130 >131
Cardiaca
Nivel de consciencia Alerta
Temperatura <35 35.1-36.0 31.1-38.0 38.1-39.0 >39.1
Calificacion news2 Rango clinico Triage
0 Bajo Azul
1-4 Bajo Verde
3 en cualquier parametro Bajo / medio Amarillo
5-6 Medio Naranja
7 0 mas Alto Rojo
Fuente: “Coronavirus Disease 20197, Nicholas. J, 2020, Bmj Best Practice
Anexo 2CURB-65 score de severidad
CRITERIO CLINICO PUNTOS
CONFUSION 1
BLOOD UREA > 20 1
RESPIRATORY RATE
>20 POR MINUTO
BLOOD PRESURE 1
SISTOLICA <90
DIASTOLICA <60
EDAD >65 ANOS 1

0-1 ambulatorio
Riesgo moderado:
2 manejo ambulatorio
seguimiento continuo
3.5 Riesgo severo: ingreso

hospitalario

Fuente: Clin Chem. Lab Med. 2020. JAMA
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Anexo 3Indice de severidad para neumonia

Caracteristicas del paciente

Edad N °afios (en mujeres —10)
Residencia (en asilo o residencia)
Enfermedad coexistente

Puntuacion

Edad (en anos)
+10

Neoplasia + 30
Hepatopatia +20
Insuficiencia cardiaca congestiva +20
Accidente cerebrovascular +10
Nefropatia +10
Exploracion fisica
Alteracion del estado mental +20
Frecuencia respiratoria > 30 min +20
Presion arterial sistolica < 90 mm Hg +20
Temperatura < 35° C 0 > 40° C +15
Frecuencia cardiaca > 125 min +10
Pruebas complementarias
pH arterial < 7.35 : gg
BUN > 30 mg/dL +20
Sodio < 130 mmol/L +10
Glucosa > 250 mg/dL +10
Hematocrito < 30% +10
< <
pO2 < 60 mm Hg o SatO5 < 90% +10
Estrato de riesgo Puntuacion Mortalidad

1 <50 0.1

Il 51-70 06

I} 71-90 28

v 91-130 82

v =130 292

Fuente: Clin Chem. Lab Med. 2020. JAMA
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Anexo 4Escala de Fragilidad clinica

Clinical Frailty Scale

1 Very Fit - People who are robust, active,
energetic and motivated. These people
commonly exercise regularly. They are
among the fittest for their age.

2 Well - People who have no active disease
symptoms but are less fit than category 1.
Often, they exercise or are very active
occasionally, e.g. seasonally.

3 Managing Well - People whose medical
problems are well controlled, but are not
regularly active beyond routine walking

4 Vulnerable - While not dependent on
others for daily help, often symptoms limit
activities. A common complaint is being
“slowed up’, and/or being tired during the day

5 Mildly Frail - These people often have
more evident slowing, and need help in high
order IADLs (finances, transportation, heavy
housework, medications). Typically, mild
frailty progressively impairs shopping and
walking outside alone, meal preparation and
housework.

6 Moderately Frail - People need help with

all outside activities and with keeping house.

Inside, they often have problems with stairs
and need help with bathing and might need
minimal assistance (cuing, standby) with
dressing

54

7 Severely Frail - Completely dependent

for personal care, from whatever cause

(physical or cognitive ). Even so, they seem

stable and not at high risk of dying (within
6 months)

8 Very Severely Frail - Completely
dependent, approaching the end of life.
Typically, they could not recover even
from a minor illness

9 Terminally Il - Approaching the end of
life. This category applies to people with a
life expectancy <6 months, who are not
otherwise evidently frail.

Scoring frailty in people with dementia

The degree of frailty corresponds to the degree of
dementia. Common symptoms in mild dementia
include forgetting the details of a recent event,
though still remembering the event itself, repeating
the same question/story and social withdrawal.

In moderate dementia, recent memory is very
impaired, even though they seemingly can remember
their past life events well. They can do personal care
with prompting,

In severe dementia, they cannot do personal care
without help,




Anexo Snterpretacion de las pruebas serologicas

G

IGM

Interpretacion

Comentario

Negativo

Positivo
Positivo

Negativo

Negativo

Ausencia de infeccion

Considere realizar RT-PCR si la
clinica es sugestiva de COVID-19

Positivo

Presencia de infeccion

Cuadro clinico compatible

Negativo

Fase final de infeccion

Infeccion pasada o superada

Positivo

Inicio temprano de la infeccion

Se debe repetir la prueba
Si se mantiene IgG (-) con IgM (+)
es un falso positivo
Si las dos estan positivas indican
infeccion actual
Si existe el acceso realizar rt-PCR

Fuente: “Directrices de Laboratorio para la Deteccion y el Diagnoéstico de la Infeccion por el Virus
COVID-19”, OMS, 2020

Anexo 6Pruebas diagnosticas para COVID-19

fielcs Uso clinico Tipo de prueba Caracteristicas Comentario
Prueba

Prueba de 4cido | Diagnodstico de | Muestra de tracto -Alta sensibilidad Tiempo para
nucleico infeccion respiratorio -El rendimiento depende de la realizar la

RT-PCR actual (E1CDC calidad de la prueba y el prueba 15

recomienda tiempo desde el inicio de la minutos
hisopos enfermedad
nasofaringeos)

Serologia Diagnostico de Sangre La sensibilidad y Tiempo para
(deteccion de infeccion especificidad son muy realizar la
anticuerpos) previa (o variables prueba 15

infeccion de Los anticuerpos detectables minutos
dos semanas tardan varios dias e incluso
de duracion ) semanas en ser detectados
La IgG se presenta 14 dias
posterior al inicio de los
sintomas.
Existe la posibilidad de
reaccion cruzada con otros
coronavirus
Pruebas de Diagnostico de Hisopos Los datos son limitados Tiempo para
antigeno infeccion faringeos o Pruebas de antigeno son realizar la
actual nasales menos sensibles que las prueba < 1
pruebas de acido nucleico. hora.

Fuente: “Pruebas Diagndsticas Covid-2019”, Uptodate, 2020

Anexo 7Porcentaje de Sensibilidad en los dias posteriores al inicio de los sintomas

Dias posteriores al inicio de los sintomas
1-7 8-14 15-39
RNA RT-PCR 67% 54% 45%
Anticuerpos totales 38% 90% 100%
IeM 29% 73% 94%
IeG 19% 54% 80%

Fuente: “Respuesta de Anticuerpos al SARS-COV-2”, Zhao J et al.,2020, Medical Virrology
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Anexo 8Interpretacion de las pruebas diagnosticas COVID-19

Before symptom onset After symptom onset

C Detection unlikely? DHE PCR - Likely positive C PCR - Likely negative® D

C Antibody detection )

SARS-CoV-2
exposure

Increasing Probabilityofdey_}’

i

T ;
Week -2 Week -1 |

Symptom onset

Nasopharyngeal swab PCR Bronchoalveolar L ge/sputumPCR === ea--. IgM antibody

Virus isolation from respiratory tract StoolPCR eeee——- 1gG antibody

Fuente: “Interpretacion de pruebas serologicas mas clinica COVID-19”, JAMA,2020

Anexo 9CO-RADS estandarizacion de informes de TAC COVID-19

Nivel de probabilidad para lesion pulmonar para

COVID-19 Resumen

CO-RADS 0 No interpretable Imagen insuficiente para asignar un score

CO-RADS 1 Muy bajo Imagen normal o no infecciosa

CO-RADS 2 Bajo Lesion tipica de otra infeccion o lesion que
no es probable de COVID-19

CO-RADS 3 Dudoso Lesiones compatibles con COVID-19 pero
que también se encuentran en otras
enfermedades

CO-RADS 4 Alto Sospechoso de COVID-19

CO-RADS 5 Muy alto Lesiones tipicas de COVID-19

CO-RADS 6 Confirmado RT-PCR positivo para SARS-COV-2

Fuente: “ACR Recommendations for the use of Chest Radiography and Computed Tomography (CT) for
Suspected COVID-19”, American College of Radiology,2020
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XV. Ficha Técnica

Titulo Autor | Afio Resultados Conclusiones | Impacto
es Metodologia/Di | Primarios
sefio

Clinica

Caracteristicas | Jieyun | 2020 | Metaanalisis Fiebre 80% Existe Alto

clinicas de Zhu Tos 63% caracteristicas

3062 pacientes Fatiga 46% clinicas

con COVID- Disnea 35% sistémicas

19 similares de
covid-19 en la
mayoria de los
pacientes con
covid-19

Caracteristicas | Dawei | 2020 | Serie de casos EL 90% de los La mayoria de | Medio

clinicas de 138 | Wang retrospectivos pacientes pacientes

pacientes tuvieron una presenta

hospitalizados triada en comtin | similares

con neumonia como fue la caracteristicas

nueva fiebre, tos y al ingreso a

infectada con disnea hospitalizacion

coronavirus

2019 en

Wuhan, China

Manifestacion | Ka 2020 | revision El numero y El porcentaje | Medio

es Shing sistematica y porcentaje de de casos

gastrointestina | Cheun metaanalisis sintomas gastrointestina

les de g gastrointestinale | les fue

infeccion por S se presentan importante en

SARS-CoV-2 alrededor del los pacientes

y carga de 46% como COVID-19

virus en sintoma Unico

muestras

fecales de una

cohorte de

Hong Kong:

revision

sistematica y

metaanalisis

Manifestacion | Ling 2020 | Serie de casos Presentacion La Medio

es Mao retrospectivo clinica de signos | presentacion

neuroldgicas y sintomas clinica

de pacientes neurologicos en | neuroldgica

hospitalizados pacientes covid- | fue variada

con 19 fue de desde cefalea

enfermedad alrededor del hasta

por 36% movimientos

coronavirus involuntarios

2019 en

Wuhan, China

Ling Mao 1,

Huijuan Jin 1,

Men
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Presentando Safiya | 2020 | Serie de casos Hipertension: Existe una Medio
caracteristicas, | Richar de pacientes con | 40% importante
comorbilidade | dson COVID-19 Diabetes: 35% correlacion
s y resultados ingresados en 12 | Obesidad: 62% | entre los
entre 5700 hospitales dela | ERC:22 % factores de
pacientes ciudad de Nueva riesgo y el
hospitalizados York pronostico
con COVID-
19 en el area
de la ciudad de
Nueva York
Factores Christ | 2020 | Estudio de La hipoxemia al | Se encontro Medio
asociados con | opher cohorte ingreso y los que la edad y
el ingreso M. prospectivo marcadores de las
hospitalarioy | Petrilli inflamacion se comorbilidade
la enfermedad asociaron mas s son fuertes
critica entre fuertemente con | predictores de
5279 personas la mortalidad ingreso
con hospitalario y,
enfermedad en menor
por medida, de
coronavirus enfermedad
2019 enla critica y
ciudad de mortalidad en
Nueva York: personas con
covid-19
Atencion World | 2020 | Guia rapida de Manejo de La decision Bajo
domiciliaria Health informacion a pacientes covid- | requiere un
para pacientes | Organi profesionales de | 19 estadio leve - | juicio clinico
con COVID- zation. salud moderado cuidadoso y
19 que debe estar
presentan basada en una
sintomas leves evaluacion del
y manejo de contexto del
sus contactos paciente en su
domicilio
pautas sobre el | Walee | 2020 | Panel de El panel El panel Bajo
manejo de d expertos: COVID-19 de COVID-19 de
adultos Alhazz identificacion de | Surviving Surviving
criticamente ani revisiones Sepsis Sepsis
enfermos con sistémicas Campaign Campaign
enfermedad relevantes emitio 54 emiti6 varias
por declaraciones, recomendacio
coronavirus de las cuales 4 nes para
2019 (COVID- son ayudar a los
19) declaraciones de | trabajadores de
mejores la salud que
practicas, 9 son | atienden a
recomendacione | pacientes
s fuertes y 35 criticos de
son UCI con
recomendacione | COVID-19.
s débiles.
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Titulo Autor | Afio Resultados Conclusiones | Impacto
es Metodologia/ | Primarios
Diseiio
Tratamiento
(Cudl es la Centro | 2020 | Revision (81%) alta riesgo de Alto
eficaciadela | Cochra | Marzo | sistémica domicilio sesgo de
hidroxicloroqu | ne Ensayos 15% de los seleccion
ina en el Iberoa clinicos pacientes
tratamiento de | merica COVID-19 necesitaron
la COVID-19? | no oxigenoterapia y
tres ingresaron
en la UCI
Cloroquina e Md 2020 | Revision Tamafios de Evidencia Alto
hidroxicloroqu | Sadaka | Junio | sistematica muestra insuficiente y
ina como t pequefios y la | @ menudo
tratamiento Chowd disponibilidad conflictiva
para COVID- | hury inadecuada de sobre el uso de
19 datos hidroxicloroqu
ina
Hidroxicloroq | Wei 2020 | Ensayo Conversion No hubo Medio
uina en Tang Mayo | abierto, negativa viral evidencia
pacientes con controlado y por 28 dias en | significativa
enfermedad aleatorizado 85.4% vs. en la
por 81.3% (no seroconversion
coronavirus . . viral.
o significativo)
principalmente
leve a
moderada
2019
Asociacion de | Eli S 2020 | Estudio de Aumento no No disminuyo | Medio
tratamiento Rosen | Mayo | cohorte significativo la mortalidad y
con berg retrospectivo | en el paro tampoco se
hidroxicloroqu multicéntrico | ., diaco asocio con
ina}o N asociado con aumenFo dela
azitromicina hidroxicloroqu mortalidad por
con mortalidad . evento
hospitalaria en ina SO]? (odds | . diovascular
pacientes con ratio ajustado
COVID-19 en 1.91, IC 95%
el estado de 0.96-3.81)
Nueva York
Efecto de la Peter 2020 Ensayo clinico | la La utilizacion | Bajo
dexametasona | Horby. | junio dexametasona | de
en pacientes redujo las dexametasona
hospitalizados muertes en un | €0 paciente
con COVID- tercio en criticos
19: informe . disminuye la
- pacientes que
preliminar . tasa de
reciben. mortalidad
ventilacion
mecanica
invasiva
(29.0% vs.
40.7%, RR
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0.65 [ IC del

95%: 0,51 a
0,82]; p
<0,001),
Impactodela | Huan | 2020 | revision El uso de Enla Alto
terapia con Li Mayo | sistematica y corticosteroides | evaluacion en
corticosteroide un metanalisis | se asocié con la | conjunto del
sen los eliminacion uso de
resultados de retardada del corticoides se
las personas virus con una evidencia que
con infeccidon diferencia media | redujo la tasa
por SARS- (DM)=3.78 de
CoV-2, SARS- dias (intervalo hospitalizacion
CoV o MERS- de confianza o la tasa de
CoV: [IC] del 95% = | ingreso a UCI.
1.16, 6.41 dias;
duracion de la
hospitalizacion,
uso de
ventilacion
mecanica y un
punto final
compuesto
Remdesiviren | Yemin | 2020 | Ensayo Remdesivir no Sin embargo, | Medio
adultos con g aleatorizado, se asocio con la reduccion
COVID-19 Wang multicéntrico | beneficios numérica en el
grave: doble ciego, clinicos tiempo hasta la
controlado con | estadisticamente | mejoria clinica
placebo, significativos en aquellos
tratados antes
requiere
confirmacién
en estudios
mas amplios
Remdesivir John 2020 Ensayo comparando Remdesivir Medio
para el H Mayo | aleatorizado remdesivir disminuye los
tratamiento de | Bejgel versus placebo | dias de
Covid-19 - tiempo medio de | hospitalizacion
Informe recuperacion 11
preliminar dias frente a 15
dias
Uso Jonath | 2020 serie de casos | mejoria clinica | La medicion Alto
compasivo de | an Junio en 68% de la eficacia
Remdesivir Grein alta hospitalaria | requerira
para pacientes en 47% ensayos
con Covid-19 mortalidad 13% | aleatorios en
grave curso
controlados

con placebo de
la terapia con
remdesivir.

Plasma convaleciente
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Efecto de la Ling 2020 Un ensayo mejoria clinica a | La mejoria Medio
terapia de Li Junio | clinico <28 dias en clinicay la
plasma aleatorizado 51.9% vs. mortalidad
convaleciente 43.1% para fueron
en el tiempo todos los insignificantic
hasta la pacientes (no os comparando
mejoria clinica significativo) con placebo
en pacientes
con COVID-
19 grave y
potencialment
e mortal
Inhibidores de interleucina-6
Tocilizumab Rand | 2020 series de casos | Mejoria El tocilizumab | Alto
para el Alatta | Mayo radioldgica para | se asocid con
tratamiento de | ¢ el dia 14 en 68% | una
la enfermedad alta de la UCI disminucion
grave por por 14 dias en dramatica en
coronavirus 36% los marcadores
2019 muerte en 12% | inflamatorios,
mejoria
radioldgica
Manejo de la hipoxemia y el sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA)
Manejodela | NIH 2020 | Estudio de La hipoxemia La hipoxemia | Medio
hipoxemia y el cohorte fue determinate | se asocia con
sindrome de prospectivo en el estadiaje mayor
dificultad de covid-19 complicacion
respiratoria de la
aguda (SDRA) enfermedad
covid-19
canula nasal NIH 2020 | revision La ventilacion | Medio
de alto flujo sistematica de presion

(HFNC)
recomendada
sobre
ventilacion de
presion
positiva no
invasiva
(NIPPV) para
adultos con
COVID-19 ¢
insuficiencia
respiratoria
hipoxémica
aguda a pesar
de la
oxigenoterapia
convencional

positiva no
invasiva tuvo
mejores
resultados en
pacientes
dependientes
de oxigeno
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Técnicas de
ventilacion y
riesgo de
transmision de
la enfermedad
por
coronavirus,
incluido
COVID-19

Holger

Schiin
emann

2020
May

revision

sistematica

Fueron elegibles
123 estudios.
Disminucion de
la mortalidad
(9,5% frente a
25% con
ventilacion
mecanica
invasiva, p
<0,05) en 1
estudio de
cohorte con 493
pacientes (edad
media 47 afios)
con SRAS

revisiones
sistematicas
sugieren una
gran reduccion
de la
mortalidad con
NIV en
comparacion
con la
oxigenoterapia
convencional.

Alto

62




