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Enfoque en el diagnostico y tratamiento de neumonia por Covid-19. Revision
Sistematica

Gilberto José Encalada Arévalo — Dr. Pablo Salinas Vazquez, Neumologo.

Universidad Catolica de Cuenca Sede Azogues: gjencaladaa33@est.ucacue.edu.ec

Resumen: La pandemia de COVID-19 fue una enfermedad que revolucion6 al mundo en
donde se observéd el colapso del sistema de salud a nivel mundial, debido a que hubo
grandes pérdidas de vidas humanas por ser una enfermedad nueva, de tal manera, no se
contaba con un tratamiento adecuado por su bajo nivel de conocimiento en esta patologia,
de esta manera se declara pandemia a nivel mundial por lo que se introdujo una cuarentena
para reducir los casos de los contagios. Objetivo: Comparar los avances en el diagndstico
y tratamiento de la neumonia por COVID-19. Metodologia: Revisién sistematica
retrospectiva con disefio documental de caracter no experimental ejecutandose segun los
criterios de la declaracion PRISMA 2020. Resultados: Se obtuvieron 495 articulos, de
los cuales 35 articulos cumplen con los criterios de inclusion planteados, se descartaron
234 por la busqueda automatica por palabras claves, 48 por ser duplicados, 89 articulos
por estar en idioma diferente al espafiol e inglés, 77 por no ser gratuitos y 12 articulos por
tener contenido que solvente los objetivos planteados en la investigacion. Conclusiones:
La tomografia computarizada de térax es una de los principales métodos de diagnostico
por imagen ya que posee una mayor calidad de imagen lo que permite una adecuada
identificacion de los patrones imagenoldgicos de las lesiones pulmonares junto con un
examen de PCR nos proporciona un diagnostico definitivo. En el tratamiento los
corticoides genera una proteccion en microcirculacion reduciendo la estancia hospitalaria

y un 16% la mortalidad en los pacientes.

Palabras claves: COVID-19, neumonia, enfoque en el diagnoéstico, enfoque en el

tratamiento, neumonia por COVID-19.
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ABSTRACT
Focus on the diagnosis and treatment of Covid-19 pneumonia. Systematic Review

Abstract: The COVID-19 pandemic was a disease that revolutionized the world where
the collapse of the health system worldwide was observed, due to the fact that there was
a great loss of human lives because it was a new disease, so there was no adequate
treatment due to the low level of knowledge in this pathology, so it was declared a
pandemic worldwide and a quarantine was introduced to reduce the cases of contagion.
Objective: To compare advances in the diagnosis and treatment of COVID-19
pneumonia. Methodology: Retrospective systematic review with non-experimental
documentary design executed according to the criteria of the PRISMA 2020 declaration.
Results: 495 articles were obtained, of which 35 articles met the inclusion criteria, 234
were discarded by the automatic keyword search, 48 for being duplicates, 89 articles for
being in a language other than Spanish and English, 77 for not being free and 12 articles
for having content that did not meet the research objectives. Conclusions: Chest
computed tomography is one of the main methods of diagnostic imaging as it has a higher
image quality which allows proper identification of imaging patterns of lung lesions along
with a CRP test provides a definitive diagnosis. In the treatment, corticoids generate a
protection in microcirculation reducing hospital stay and 16% mortality in patients.

Key words: COVID-19, pneumonia, diagnostic approach, treatment approach, COVID-

19 pneumonia.
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INTRODUCCION

La enfermedad de COVID-19 fue producida por el subtipo de virus SARS-CoV-2, que
generd una crisis en el sistema de salud a nivel mundial, el virus inici6 su brote en
diciembre del afio 2019 en Wuhan — China, siendo el primer caso reportado el 8 de
diciembre en el respectivo afo, sin embargo, a finales de diciembre del mismo afio se
identifico 27 casos de neumonia de origen desconocido, de los cuales 7 casos fueron
reportados como graves, el 8 de enero del afio 2020 la Comision Nacional de Salud de
China identificdé un nuevo subtipo de virus de coronavirus, con el paso del tiempo este
virus se fue expandiendo por diferentes paises vecinos de manera muy rapida, por lo que
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declaré el 11 de Marzo del afio 2020 a la
enfermedad de COVID-19 como nueva pandemia mundial. (1)

El SARS-CoV-2 es un virus muy contagioso que se adquiere a partir de una transmision
de manera directa entre personas por particulas respiratorias de un individuo infectado o
de manera indirecta por contacto de las mucosas por objetos contaminados de dicho virus

que es menos frecuente y probable. (1)

El diagnostico de neumonia por COVID-19 se inicia con un interrogatorio al paciente
para identificar la probabilidad de contagios recientes, se continda con un buen examen
fisico para identificar los signos y sintomas respiratorios, ademas de solicitar un examen
de imagen y pruebas especificas de laboratorio para realizar un tratamiento especifico y
clasificar del lugar de tratamiento en donde se va a tener lugar el paciente de los cuales
puede ser ambulatorio, intrahospitalarios, cuidados intermedios respiratorios o unidad
cuidados intensivos (UCI). Los métodos de diagndstico por imagen son la radiografia de
torax, Tomografia Axial Computarizada (TAC) de térax y Point Of Care UltraSound
(POCUS) de torax, ya que proporciona hallazgos y patrones imagenologicos que nos
ayuda a tener un mejor diagnostico y corroborar con examenes de laboratorio para

descartar sospechas de la etiologia de la neumonia. (1,2)

La enfermedad de COVID-19 al ser una enfermedad nueva se administré varios
tratamientos empiricos, de los cuales algunos de los tratamientos eran antibiéticos como
la azitromicina, antipalidicos como hidroxicloroquina y cloroquina, antivirales como

remdesivir e interferon beta, antirretrovirales como lopinavir y ritonavir, pero seguin



estudios realizados nos aportan que no tenian un efecto adecuado en los pacientes con
neumonia por COVID-19, por fortuna con los avances en los estudios del virus SARS-
CoV-2 se identifico que cierto anticuerpos monoclonales como el tocilizumab disminuye
la replicacion del ARN viral, ademas de la administracion de corticoides que mejoro la
hipoxia de los pacientes por lo que hasta en la actualidad aun se mantiene el uso los
corticoides como: dexametasona, hidrocortisona, metilprednisolona y prednisona. (1,2)

Este proyecto tiene la finalidad de proporcionar informacién sobre el enfoque en el
diagnostico y tratamiento en neumonia por COVID-19 desde sus inicios hasta la
actualidad. Esta busqueda se realiza en base a revisiones bibliogréficas con aporte de una

gran informacion de caracter cientifico que se han ido realizado en los Gltimos afios.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se estima que existe alrededor de 789 millones de casos confirmados de COVID-19 en
todo el mundo desde su brote en la ciudad de Wuhan — China hasta la actualidad, por lo
que en el transcurso que atravesaba el mundo por la pandemia existieron maltiples
estudios de los cuales la mayoria de ellos se enfocaba en dos pardmetros muy importantes
que son el diagnostico y tratamiento para mejorar la calidad de vida de los pacientes que
padecieron neumonia por COVID-19. Por lo que existen muchos articulos que aportaron
varias bases para iniciar métodos imagenologicos y laboratorios para llegar un
diagndstico méas certero, al igual que el uso de varios medicamentos para reducir la

mortalidad de los pacientes en la pandemia hasta la actualidad. (3)

La neumonia por COVID-19 es un problema del departamento de salud publica que debe
ser atendido de manera multidisciplinaria para fomentar a una reduccién de la mortalidad,
la busqueda de informacion para la investigacion del enfoque en el diagnostico y
tratamiento de la neumonia por COVID-19 puede aportar en mejorar los conocimientos
basicos sobre los hallazgos imagenoldgicos méas comunes que se encuentran en esta
enfermedad, debido a que puede ser confundida por neumonias de diferente etiologia,

también se puede emplear el tratamiento mas adecuado para estos pacientes. (3)



JUSTIFICACION

Las enfermedades respiratorias, son un grupo de enfermedades de las cuales se transmiten
de persona a persona a través del ambiente por lo que se vuelve muy dificil evitar
contagios, en la pandemia de COVID-19 por ser una nueva enfermedad respiratoria no se
tenia el conocimiento para realizar un correcto diagnostico y tratamiento eficaz. Es por
eso que la justificacion de este proyecto radica en el enfoque de diagnosticar de manera
precoz y administrar un tratamiento efectivo para la neumonia por COVID-19 ya que
como personal médico debemos tener conocimientos basicos para lograr un diagnéstico
oportuno, identificando los hallazgos imagenoldgicos, interpretaciones de los examenes
de laboratorio para lograr una seleccién adecuada al momento de decidir el lugar donde

el paciente va a recibir su tratamiento oportuno y eficaz.



ANTECENTES CIENTIFICOS

El virus SARS-CoV-2 (Sindrome Respiratorio Agudo Severo tipo 2) causo el brote de la
enfermedad por COVID-19 que surgi6 a finales del afio 2019 en China al descubrir varios
casos de neumonia de origen desconocido que poseia una tasa de letalidad del 2% a 4%,
implicando el desarrollo de Sindrome de Dificultad Respiratoria (SDRA), neumonia,
Sindrome de Disfuncion Multiorganica (SDM) y la muerte. La mayoria de pacientes
contagiados eran asintomaticos propagando el virus de manera muy rapida por lo que era
un gran desafio contener los contagios lo que desencadend un colapso del sistema de

salud a nivel mundial. (1)

A través del uso de la telemedicina el médico tenia que realizar controles de
pulsioximetria de los pacientes que se encontraban en su domicilio, medicion de la
frecuencia respiratoria y patron respiratorio de los pacientes con neumonia por COVID-
19, por lo que un gran numero de pacientes que cursaban esta enfermedad morian por la
falta de atencion médica adecuada por no contar con un diagndstico oportuno y un

tratamiento adecuado. (1,3)



OBJETIVOS:

Objetivo General:

Comparar los avances en el diagnostico y tratamiento de la neumonia por COVID-19.

Objetivos Especificos:

Analizar los principales métodos de diagndstico en la neumonia por
COVID-19.

Identificar los principales hallazgos imagenologicos en la tomografia
computarizada de térax en pacientes con neumonia por COVID-19.
Describir los tratamientos que se emplearon durante la pandemiay los
tratamientos actuales en neumonia por COVID-19.



MARCO TEORICO

Definicion:
La neumonia es una enfermedad respiratoria producida por la colonizacion de
microorganismos patdgenos de cualquier tipo como: bacterias, hongos y virus, estos
agentes causales generan un proceso infeccioso-inflamatorio a nivel del parénquima

pulmonar de lo cual produce acumulacion de pus o liquido a nivel alveolar. (2)

Hallazgos clinicos:
Sintomas tipicos: Fiebre, diaforesis, escalofrios, tos (no productiva o productiva con
moco, pus 0 hematico), disnea, dolor pleuritico; otros sintomas mas comunes son: diarrea,
vomitos, fatiga, artralgias, mialgias y cefalea, sin embargo, en los pacientes COVID-19

se le suma ageusia y anosmia. (2)

Examen fisico:
Se observa: taquipnea, matidez que se identifica en derrame pleural o consolidaciones,

frémito tactil disminuido o aumentado, roce pleural, estertores. (2)

Clasificacion:

Tabla 1: Clasificacién de la neumonia.

Por funcion del Inmunocompetente Inmunodeprimido
huésped
Por agente etioldgico Bacteriano Viral Fungico
Por adquisicion Neumonia Adquirida Neumonia Neumonia por
en la Comunidad Nosocomial o Aspiracion y
(NAC) o Intrahospitalaria: Ventilacion
Extrahospitalaria ) Mecanica.
Precoz o Tardia
Afeccion patoldgica Lobar Segmentaria Neumonia
Cavitaria
Por gravedad Leve Moderada Grave

Autor: José Encalada Arévalo.
Fuente: Alvarez Martinez Carlos. Neumonias: Concepto, Clasificacion y Diagnéstico Diferencial. Revista Madrid Médico.

ENFOQUE EN EL DIAGNOSTICO

Antecedentes Epidemioldgicos:

Se debe realizar un interrogatorio muy cuidadoso para obtener informacion importante

sobre el paciente si ha tenido contacto con alguna otra persona con COVID-19 positivo



en pruebas de laboratorio o que presente la sintomatologia, por lo que se debe tener en

cuenta para descartar un posible contagio. (3)

Examenes de laboratorio en la deteccién:
Pruebas moleculares:

Reaccion de Cadena Polimerasa (PCR): Detecta el material genético del
virus SARS-CoV-2 a través de la toma de muestra con el uso de hisopo en
cualquier fosa nasal llegando hasta la nasofaringe, posee una sensibilidad
del 90% y una especificidad del 95%, por lo que es considerada el mejor
método de laboratorio para el diagndstico de COVID-19. (4)
En un total de 415 participantes la sensibilidad agrupada fue de 90% (IC:
96%) y la especificidad de 95% (1C:95.4%).

Prueba seroldgica:

Deteccion de anticuerpos: Esta prueba nos permite identificar la
presencia de anticuerpos en la muestra de sangre a partir de la 2 semana
en la aparicion de los sintomas, siendo la deteccion de la inmunoglobulina
M (IgM) y la inmunoglobulina A (IgA) entre los 8 - 15 dias de la aparicion
de los sintomas, luego de 15 — 20 dias se produce la seroconversion de la
inmunoglobulina G (IgG), Posee una sensibilidad del 95% y una
especificidad del 98%, sin embargo, el tiempo de la duracion de los
anticuerpos sigue siendo un debate, debido a que depende de la respuesta
inmune inicial y el riesgo clinico del paciente. (4) La sensibilidad para IgG
e IgM fue de 40.2% (IC: 95%) y la especificidad de 97% (1C:98%)

Prueba de antigenos (Ag): Permite la deteccion de las proteinas virales
del virus SARS-CoV-2, como las subunidades S1 o S2 y la proteina N a
partir de una muestra de la nasofaringe con un hisopo, posee una
sensibilidad del 95% (IC de 95%: 97%-97.6%) y una especificidad del
99% (IC de 98%: 99%-99.8%) en pacientes sintomaticos, se recomienda
realizar este examen en la fase aguda, es decir, en los primeros 7 dias desde
el inicio de la sintomatologia ya que existe una alta carga viral, no

obstante, en los pacientes asintomaticos existe una escasa evidencia por lo



gue en caso de que el resultado sea negativo se debe optar a la PCR si
tenemos una alta sospecha clinica de COVID-19. (4)

Pruebas rapidas: Actualmente, es el mas utilizado, es el isotopo antigeno
que detecta proteinas del virus a partir de la toma de muestra de la cavidad
nasal, dando el resultado de dicho examen en pocos minutos, por lo que es
un método mas utilizado en la actualidad por su rapidez y confiabilidad ya
que cuenta con una sensibilidad de 90% (IC de 95%: 88.6%- 89.4%) y
especificidad de 99,5% (IC de 95%: 88.1%- 100%) (4)

Ex&menes de marcador de gravedad:

Ferritina: Este biomarcador aumenta su nivel de concentracion en
procesos infecciosos virales y puede ser empleado como marcador de
replicacion viral, segun un estudio realizado en pacientes con criterios para
terapia intensiva nos proporciona que la ferritina mayor a 1.100ng/ml
posee una sensibilidad del 72% y una especificidad del 73%, LR+ de 2.71
y LR — de 0.38 en asociacion a intubacion de los pacientes en UCI y la

ferritina mayor a 2,500ng/ml es un gran predictor de fallecimiento. (5)

Dimero D: Se solicitaba este biomarcador debido a que la infeccién viral
se relaciona con una respuesta inflamatoria sistémica y la activacion de la
coagulacién. En el estudio realizado nos dice que un dimero de mayor a
1.500 ng/L se asocia a un aumento de la mortalidad de la neumonia por
COVID-19 con una sensibilidad del 95% (IC de 94%: 92%-97.1%) y una
especificidad del 70% (IC de 79%: 74%-81.4%), en un valor mayor de
4800 ng/L posee una sensibilidad del 77% (IC de 81.2%: 71.2%-82.3%),
y especificidad del 79% (IC de 80.2%: 69.3%-79.3%). (6)

Interleucina-6: Este marcador identifica la respuesta inflamatoria debido
a la elevacion en la concentracion de las proteinas proinflamatorias. En un
estudio de 203 pacientes se identificd que la interleucina-6 posee una
sensibilidad de 77% (IC de 80.3%: 72.1%-80.3%) y especificidad del 81%
(IC de 80.2%: 72.2%-80.3%), los pacientes con un valor de 125 pg/ml
tenian la probabilidad de 4 veces més de fallecer que los pacientes con

cifras menores a 125 pg/ml. (7)



Procalcitonina: Se solicita este biomarcador para la diferenciacion de un
proceso infeccioso viral o bacteriano. En un metaanalisis de Cochrane se
propuso el objetivo de progresar el manejo de los pacientes con neumonia
por COVID-19 por lo que se sumd la prueba de procalcitonina para un

diagnostico diferencial de una coinfeccién bacteriana. (8)

Lactato deshidrogenasa (LDH): Es un marcador que se utiliza como
predictor de mortalidad gracias a su aumento de concentracién en
respuesta a la respiracion anaerobia celular, el LDH se activa cuando
células han sufrido un gran dafio. En un estudio nos indica que posee una
sensibilidad del 92% (IC de 92.5%: 89.1%-91.3%) y una especificidad del
42% (IC de 80.3%: 39.1%-45.3%), los pacientes con LHD mayor a 395
U/dl tienen el riesgo de un 87% en desencadenar un cuadro clinico grave
por neumonia por COVID-19. (4)

Proteina C Reactiva: Es un marcador de severidad precoz, se solicita para
vigilar los procesos inflamatorios por infecciones agudas o crénicas. En un
estudio de 502 pacientes con COVID-19 se obtuvo valor de PCR mayor a
40 mg/l se debe llevar una monitorizacion por aumento del riesgo de una
evolucidn clinica dafiina. Posee una sensibilidad de 76% (IC de 83.3%:
70.2%-79.5%) y una especificidad del 66% (IC de 79.1%: 61.7%-68.3%),
lo que se puede usar este marcador para la identificacion precoz de la
severidad de la enfermedad por COVID-19 (9)

Exémenes de imagen:

Radiografia de torax: Nos permite establecer los patrones radiograficos que se

identifican en los procesos infecciosos pulmonares, también tiene una gran accesibilidad

a los pacientes por su bajo costo, ademas de su seguridad por la menor cantidad de

exposicion a la radiacion en comparacion a la TAC de térax, es por eso que este método

de diagndstico por imagen nos permite identificar las lesiones a nivel del paréngquima

pulmonar junto con el examen fisico nos complementa la posibilidad en establecer si el

paciente esta cursando una neumonia por COVID-19 o una infeccion por COVID-19 que

no esta afectando el parénquima pulmonar, en este método de imagen se identifica con

mayor frecuencia la consolidacion con distribucion periférica, imagenes en vidrio
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despulido y con una menor frecuencia se evidencia el derrame pleural en un 2%. Todos
estos hallazgos de la radiografia aparecen alrededor de 10-15 dias posterior al inicio de la
sintomatologia. (10,11)

En un estudio de metaanalisis de 978 pacientes se identifico que la radiografia de tdrax
diagnostic neumonia por COVID-19 de manera correcta en el 81% y de manera erronea
en el 29% de los pacientes, obteniéndose una sensibilidad del 72% y una especificidad
del 59%. (11,12)

En la radiografia de tdrax en los 5 estudios de 2652 participantes 1024 (40%) de los casos
la sensibilidad vario 54%-95% vy la especificidad vario en 35%-91%, la sensibilidad
agrupada fue del 81% (IC del 92%: 66.2-86.7) y la especificidad agrupada fue de 72%
(IC del 94%: 62.4-83.1), La definicion de la positividad de la prueba de indice y prueba

de referencia no resultaron ser una fuente heterogeneidad.

Tomografia Axial Computarizada (TAC) de térax: En un metaanalisis que se realizo
en 1014 pacientes de los cuales dieron positivo a PCR a la enfermedad de COVID-19, la
TAC de torax tuvo una sensibilidad del 95% y una especificidad del 27% de los casos
con patrones de imagen de vidrio deslustrado focal y unilateral al inicio de la enfermedad,
en la progresion se identificaba multifocal y bilateral, con un predominio a nivel
periférico en los campos pulmonares inferiores, alrededor de los 10 dias posterior a la
aparicion de los sintomas se observa que consolidacion junto con el patron de vidrio
deslustrado y a partir de 30 dias en ciertos pacientes se identifica fibrosis pulmonar. (13)
En otro estudio de metaanalisis de 771 pacientes se obtuvo que la TAC de térax tiene una
sensibilidad de 90% y una especificidad del 65% con la identificacion de patrones
tomograficos de opacidades en vidrio despulido con dominio periférico, multilobar y
bilateral. (14)
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Tabla 2: Descripcion de patrones imagenoldgicos en tomografia computarizada de

térax en la neumonia por COVID-19

PATRONES DESCRIPCION
Vidrio Area mayor de atenuacion pulmonar dentro de la cual se puede visualizar
despulido las estructuras vasculares, ya que no son borradas.
Empedrado | Patrén reticular, que en ocasiones posee engrosamiento del septo

interlobulillar, por encima a opacidades en vidrio despulido, semejante a

empedrado.

Consolidacion

Es la ocupacion en el espacio aéreo por productos (sangre, pus 0 agua),
identificados como un aumento homogéneo de la atenuacion
parenquimatosa en el pulmon, ocultando la silueta de los vasos sanguineos

y paredes respiratorias.

Autor: José Encalada Arévalo.
Fuente: Carbajales José, Verdecia Susana, Cruz Yamila, Lopez Armin. Enfoque imagenol6gico de las lesiones a nivel pulmonar en

el entorno de la COVID-19.

Ademas, se ha realizado estadios y patrones en relacién a los cambios que se generar en
el contagio de COVID-19:

1. Estadio 1:

0-4 dias de infeccion, se observa vidrio despulido subpleural en los

I6bulos inferiores unilateral o bilateral, es el principal hallazgo que se presenta en
este estadio. (15)

2. Estadio 2:

5-8 dias de infeccidn, se identifico un patron empedrado en el 55% de

los casos, en este hallazgo la infeccion se distribuye de manera bilateral, con

caracteristicas multilobar junto con una serie difusa en vidrio despulido o de

consolidacién. (15)

3. Estadio 3:

9-15 dias de infeccion, se identifica un patron con consolidacion en el

92% de casos, en donde la zona afectada aumenta de tamafio de manera lenta. (16)
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4. Estadio 4: Mas de 15 dias de infeccidn, se identifica un grado de resolucion de
caracter gradual de la consolidacion en el 80% de casos, debido a que la infeccion
se manejo de manera oportunay eficiente, por lo que la consolidacion se reabsorbe
de manera progresiva. No se observa el patron empedrado, no obstante, se
identifica el patron de vidrio despulido extenso, con un tiempo aproximado para
la reabsorcion en un lapso de hasta 30 dias desde el inicio de la aparicion de la

sintomatologia. (15,16)

En la TAC de térax en los 5 estudios de 4122 participantes 1732 (42%) de los casos
la sensibilidad varid 55%-97% vy la especificidad vario en 20%-97%, la sensibilidad
agrupada fue del 95% (IC del 95%: 81.1%-85.2%) y la especificidad agrupada fue de
27.8% (IC del 96%: 72.4-86.2), La definicion de la positividad en la prueba de indice
fue una fuente en la heterogeneidad en la sensibilidad, pero no la especificidad. La

prueba de referencia no fue una fuente de heterogeneidad.

Point Of Care UltraSound (POCUS) de térax: Los hallazgos que se han sido
identificados en el ultrasonido pulmonar en la neumonia por el virus SARS-CoV-2 estan
directamente relacionados con cada etapa en la enfermedad, gravedad de la lesion y
complicaciones; en el hallazgo mas comdn que ha sido identificado es el patrdn
intersticial y la consolidacién alveolar, de tal cual se relaciona de manera directa con la
gravedad de la lesién del pulmén, lo cual permite indagar en la evolucién de la patologia,
vigilar el reclutamiento pulmonar y enfocar la respuesta al tratamiento; Demostrando la
efectividad del ultrasonido en el diagndstico de neumonia por COVID-19 con una
sensibilidad de 95% y una especificidad de 94%. (17)

El hallazgo méas importante en este método de imagen es la enfermedad intersticial aguda,
que generan artefactos hiperecoicos verticales que se separa de las lineas B o la linea
pleural. Cuando el pulmén comienza a perder su contenido aéreo empieza a desarrollar
un patrén pulmonar normal, es decir, se observa las lineas A horizontales, hiperecoica y
horizontales, luego se observan lineas B no coalescentes, mas tarde lineas B coalescentes

y finalmente se observa consolidacion. (17,18)

En la ecografia de térax en los 4 estudios de 759 participantes 312 (41%) de los casos la
sensibilidad vario 75%-95% y la especificidad varid en 25%-97%, la sensibilidad
agrupada fue del 94% (IC del 96%: 85%-93%) y la especificidad agrupada fue de 90%
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(IC del 96%: 61.2-83.4), La definicion de la positividad de la prueba de indice y prueba

de referencia no resultaron ser una fuente heterogeneidad.

ENFOQUE EN EL TRATAMIENTO

Hasta la actualidad no existe un tratamiento especifico para la neumonia por COVID-19,
por lo que se debe llevar ciertas medidas generales como: monitorizacion de los signos
vitales, medidas higiénico-dietéticos, medicamentos para el control de los sintomas,

rehabilitacion respiratoria y mantener despejadas las vias aéreas permeables. (19)

Terapia con oxigeno: Se debe emplear en pacientes que presenten hipoxia, es decir,
cuando el paciente posee una saturacién de oxigeno menor a 90% SpO- sin signos de
dificultad respiratoria con canula nasal o mascarilla, mientras se lleva a cabo el monitoreo
de sus sefiales vitales y la relacion &cido-base que puede ser una sefial de una agravacion
clinica. (19,20)

Es importante mencionar que en el inicio de la pandemia de la enfermedad de COVID-
19 fue un gran problema en la salud publica, por tal motivo, al tener un crecimiento
exponencial de contagios, el personal medico tom6 medidas de tratamientos empiricos
entre los cuales mencionaremos los siguientes grupos de farmacos como: antibioticos,
antirretrovirales, antivirales, anticuerpos monoclonales, entre otros. Cabe aclarar que en
la actualidad estos medicamentos no tienen validez terapéutica, pero en esta revision
sistematica se menciond los diferentes farmacos que se administraban durante la
pandemia con el fin de tratar de reducir la mortalidad de los pacientes con neumonia por
COVID-19. (19)

Tratamientos que se emple6 durante la pandemia de COVID-19

Tratamientos con antibidticos:

Azitromicina: Es un farmaco del grupo de los macrdlidos, se utiliz6 no por su efecto
antimicrobiano sino méas por su efecto antiinflamatorio, que segun estudios reportados
indican que el tratamiento con azitromicina no mejoraba la sintomatologia de los
pacientes, ademas existia la probabilidad de generar un aumento en la resistencia

antimicrobiana de cepas multirresistentes. (19)

La azitromicina poco o nulo efecto sobre las mejoras clinicas en 28 dias en comparacion

con la sola atencion estandar (RR: 0.98; 1C: 95%: 0.90-1.06; evidencia de certeza alta).
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Tratamiento con antipaltdico:

Hidroxicloroquina: Es un antipaludico, en los estudios realizados observd la
estabilizacion en los lisosomas de los macrofagos, activacion de las fagolisosomas,
inhibicidn de la IL-6 y del factor de necrosis tisular. Se iniciaba con una dosis de 400 mg/
12 horas en su primer dia y posteriormente a 400 mg/dia por 7 dias en pacientes con
neumonia leve a moderada y en los pacientes que padecian neumonia grave se extendia

el tratamiento hasta 15 dias. (20)

La hidroxicloroquina supone poca o nula diferencia en la reduccion de la mortalidad por
cualquier causa (RR:1,09; IC de 95%: 0.99-1.19; 952 participantes, 5 ensayos, evidencia
de certeza alta).

Tratamiento con antimalaricos:

Cloroquina: Es un medicamento comprimido de 150 mg, su dosis inicial en el primer
dia era de 300 mg/12 horas y después a 300 mg/dia, se desconoce su eficacia en la
enfermedad de COVID-19, pero en varios casos de Europa y China se observaron

disminucion en la carga viral a los 7 dias de iniciar el tratamiento. (20)

Estudios clinicos han sefialado la ineficacia de la hidroxicloroquinay cloroquina e incluso
aumentando la mortalidad de los pacientes por la prolongacion de intervalo QT en el

electrocardiograma y arritmias cardiacas. (20)

La cloroguina supone poca o nula diferencia en la reduccion de la mortalidad por
cualquier causa (RR:1,06; IC de 94%: 0.97-1.15; 1022 participantes, 6 ensayos, evidencia

de certeza alta).

Tratamiento con antihelminticos:

Ivermectina: Es un antiparasitario de amplio espectro que se emplea en la medicina
veterinaria y humana en dosis bajas, en el tratamiento de neumonia por COVID-19 se
administraba dosis de 200 mcg/kg dosis Unica, sin embargo, no se evidenciaba mejoras
clinicas o disminucién de carga viral, por lo que actualmente se encuentra desaprobada
en la implementacion en profilaxis en pacientes expuesto al virus SARS-CoV-2 0 en

pacientes con neumonia por COVID-19. (21)
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La ivermectina supone poca o nula diferencia en la reducciéon de la mortalidad por
cualquier causa (RR:1,01; IC de 94.2%: 0.94-1.10; 1202 participantes, 5 ensayos,

evidencia de certeza alta).

Tratamientos con antirretrovirales:

Lopinavir/Ritonavir: Es un farmaco en tabletas de 200/50 mg inhibidor de la proteasa
que se usa en el tratamiento de VIH, ademas de ejercer in vitro en el SARS-CoV-1
causante de SARS por el 2003, de tal manera que en brote de SARS-CoV-2 se volvid
aplicar en dosis de 400 mg/100 mg/ cada 12 horas por 7 dias en pacientes con neumonia
moderada y en pacientes con neumonia grave se extendia por 15 dias, sin embargo, los

pacientes no presentaban mejoras clinicas. (22)

No se encontraron diferencias en la estadistica en la mortalidad a los 28 dias
(lopinavir/ritonavir 18,1% vs control de 24%; RR: 0.75; IC 96%: 0.47-1.25). En un
analisis se demostrd la mayor diferencia en la mortalidad antes de los 12 dias (14% vs
28%; diferencia -10%; I1C 94%: -28.5% a 4.6%).

Tratamientos con antivirales:

Interferon beta: Es un farmaco inhibidor de la proteina quinasa R activada por ARN
viral lo que reduce la replicacion del virus. La dosis administrada en la neumonia grave
era de 0.25mg VSC cada 2 dias por 10 a 15 dias, no se tiene registro en la eficacia en la
neumonia por COVID-19 (22)

El uso del interfer6n beta podria reducir la mortalidad, pero aun prevalece las dudas sobre
el efecto real por sus evidencias (RR: 0.42; IC 95%: 0.27-0.89; con una certeza de

evidencia muy baja).

Remdesivir: Es un farmaco que replicacion del virus por su actividad en la inhibicién de
ARN polimerasa viral, la dosis inicial en su primer dia era de 200 mg IV, con dosis de
manteamiento de 100 mg IV/dia por 3 a 10 dias, observandose una eficacia moderada en
un estudio aprobado por la Food and Drugs Admistration (FDA) de EEUU. (19,22)

Probablemente el remdesivir reduce el empeoramiento clinico de los pacientes en los
primeros 28 dias (RR: 0.28; IC de 98%: 0.10-0.75; 580 participantes; evidencia de certeza
moderada)
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Tratamiento con inhibidores de la quinasa Janus (JAK):

Baricitinib: Es un farmaco que posee un efecto inmunomodulador y potente efecto
antiviral, que se empleaba en pacientes en neumonia grave, segin un analisis y generacion
de evidencias en 30 dias hubo 35 muertos menos en 1000 pacientes y en 60 dias 58
muertes menos por 1000 pacientes, con la administracion 4 mg VO al dia por el tiempo

mencionado. (22)

La administracion de baricitinib junto con el tratamiento estandar probablemente
disminuye la mortalidad en los 28 dias en comparacion a un tratamiento sin baricitinib
(IC 95%: 0.68-0.95; RR: 0.7; 620 participantes; evidencia de certeza moderada).

Tratamiento con anticuerpos monoclonales:

Tocilizumab: Es un inmunosupresor que inhibe la IL-6 para reducir el efecto de las
citoguinas, en un estudio de 20 pacientes se observd una mejoria en el 90% de los

pacientes con una administracion de 400 mg V. (22)

En los pacientes que recibieron tocilizumab se observéd una mejora clinica y una reduccién
de la necesidad de ventilacion mecanica en un 45% vs los pacientes que recibieron
placebo (RR: 0.79; IC 95%: 0.69-0.92:)

Tratamiento con Corticoides: Este grupo de farmacos se administra para reducir la
hiperinflamacién a nivel de los alvéolos respiratorios, inhibiendo los mediadores

proinflamatorios: (23)

Dexametasona: En el estudio RECOVERY se evidenci6 que la dexametasona en dosis
de 6 mg IV al dia por 10 dias, logré disminuir la mortalidad en un lapso de 28-30 dias,

reduciendo asi un 18% de la mortalidad en pacientes que no necesitan oxigeno (23)

La dexametasona disminuyé el indice de mortalidad en un 17% en 28 dias (RR: 0.85; IC
de 95%: 0.75-0.94; p=0.0007)

Metilprednisolona: En un ensayo aleatorio de 86 pacientes que se dividieron en 2
grupos, el grupo 1: recibié 2 mg/kg/dia de metilprednisolona y el grupo 2: 6 mg/kg/dia
de dexametasona, de los cuales en el grupo 1 se redujo su tiempo de hospitalizacion, la
necesidad de ventilacion mecéanica y mejoria en el estado clinico entre los 5 — 10 primeros

dias de iniciar el tratamiento. (23)
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La metilprednisolona se empleaba como alternativa de la dexametasona en donde se
observo una reduccion en la tasa de mortalidad menor de 10% en 30 dias comparado con
la dexametasona administrada en los pacientes hospitalizados (RR: 0.89; IC de 95%:

0.80-1.00; 930 participantes; evidencia de certeza moderada).

Hidrocortisona: En el protocolo de REMAP-CAP demostro en su estudio que el 40% de
los casos se obtuvo un beneficio en su tratamiento con este corticoide sin efectos adversos
en dosis de 50 - 100 mg IV cada 12 horas. (18)

En el estudio REMAP-CAP se concluyo que la hidrocortisona mejora el estado clinico de
los pacientes sin generar grandes complicaciones adversas (RR: 1,20 1C 95%: 0.93-1.60;

evidencia de certeza moderada).

Prednisona: En un estudio realizado en 645 pacientes de los cuales se dividid en 3
grupos, un grupo 1 de 47 pacientes con dosis menor de 250 mg de prednisona, grupo 2
de 56 pacientes con dosis mayor a 250 mg de prednisona y un grupo 3 156 que no
recibieron corticoides, de lo cual se obtuvo que el grupo 2 tuvo una evolucion mejor en
comparacion del grupo 1y grupo 3, encontrando una reduccién en el fallecimiento en un
14% e intubacién en un 27%. (23)

En la actualidad se puede evidenciar los avances en la medicina dado que, gracias a la
vacuna que se desarroll6, el COVID-19 fue controlado, presentando su sintomatologia
mucho mas manejable, es decir, pudiendo clasificar la clinica de la neumonia que presenta
el paciente, en estos casos podemos dividir a la neumonia con su respectivo tratamiento

en:

Neumonia leve: Se recomienda en casos de sospecha o confirmados poner al paciente en
aislamiento, ya sea en un establecimiento sanitario o domiciliario, ademas, de iniciar con
tratamiento para la sintomatologia (antipiréticos y analgésicos) al igual de una adecuada

hidratacion, nutricion y reposo. (20)

Neumonia Moderada: Se debe implementar aislamiento de los pacientes que hayan sido
confirmados con neumonia por COVID-19, monitorizar los signos vitales y
pulsioximetria, incluir farmacos para tratar los sintomas, como antipiréticos, analgésicos,

al igual con una nutricion y la hidratacion adecuada del paciente. (20,23)
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Neumonia grave: Se debe mantener con monitorizacion de los signos vitales,
pulsioximetria, sistema de administracion de oxigeno; en pacientes que presenten St02 <
90%, posicion semifowler para facilitar la oxigenacion, disminuir la disnea y reducir el
gasto de energia. Ademas, se debe aplicar tratamiento sintomatologico con dexametasona
en dosis de 6 mg IV al dia por 10 dias o hidrocortisona en dosis de 50 - 100 mg IV cada
12 horas por 7 dias. (20,23)

METODOLOGIA

Disefio de estudio:

Para desarrollar este proyecto se tendra en base a los criterios que han sido establecidos
por la declaracion PRISMA 2020, de tal manera que se realizara una revision sistematica
en base a estudios retrospectivos que orienten a la resolucion de los planteamientos que
fueron establecidos de la investigacion, se plantea un analisis de caracter cualitativo con
el fin de obtener una compresion de los articulos seleccionados a través de las bases
cientificas para lograr una demostracion cientifica sobre el enfoque en el diagndstico y

tratamiento de neumonia por COVID-19.

No existe modificacion de las presentes variables, solo se las explica, se aborda dentro de

estudios retrospectivos.

Criterios de inclusion:
1. Atrticulos cientificos, estudios de metaanalisis que permitan al acceso total de la

informacidn en idiomas de esparfiol y/o inglés.

2. Articulos cientificos que detallen los patrones imagenolégicos en la tomografia

computarizada de térax pacientes con neumonia por COVID-19.

3. Articulos cientificos o estudios de metaanalisis que nos proporcione informacion
sobre los tratamientos aplicados en pacientes con neumonia por COVID-19

durante la pandemia.

4. Articulos cientificos o estudios de metaanalisis que abarquen sobre el tratamiento

actual en pacientes con neumonia por COVID-19.

5. Atrticulos que incluyan las palabras claves previamente establecidas en relacion a

neumonia por COVID-19.

6. Articulos cientificos o estudios de metaanalisis de los Ultimos 5 afios.
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Criterios de exclusion:

1.

Articulos cientificos o estudios que no sean gratuitos.

Material cientifico cuya informacion esté fuera del rango del periodo de 2018-
2023.

Articulos cientificos que se encuentren en idiomas diferentes al espafiol e inglés.

Material cientifico que no cumple con los criterios de busqueda que fueron
previamente establecidos.

Fuentes de informacion:

La revision sistematica se desarrollara en base a busquedas de articulos anunciados en:

1. Listade datos a nivel internacional de la base de informacion de la Universidad Catolica

de Cuenca: Web of Science y ElSevier.

2. Lista de datos en el idioma de inglés con acceso gratuitito como: Cochrane library,

PubMed, Francis and Taylor Online y Scopus.

3. Lista de datos con informacion en el idioma espafiol: Scielo.

Planificacién de busqueda:

Dentro de los criterios que se implementaran para la adquirir los datos son:

1. Planteamiento del problema en el proyecto de la revision sistemaética, en lo
cual se establecen las pautas en la seleccion de la informacion que seran
utilizados.

2. Establecer las palabras claves en el idioma de espafiol e inglés que serd mas
facil en una bdsqueda especifica de la informacion, a través del uso de una
base de vocabulario de espafiol e inglés en la web: Descriptores en la Ciencias
de la Salud (DeCS) y Medical Subjects Headings (MeSH) respectivamente.

Estructura de la informacion:

Enumerar los articulos que han sido seleccionados con su respectiva inclusion.
Descartar la informacion duplicada a través de una lectura analitica.
Precisar el numero de archivos disponibles para el segundo proceso de revision.

Analizar la calidad y caracter de los documentos en relacién al objetivo principal
de este proyecto.

Instaurar la cantidad de documentos que han sido seleccionados para el tercer
proceso de revision.
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Cribado Reconocimiento

Inclusion

e Extraer los datos de relevancia para nuestra revision sistematica como: autor,
fecha de publicacion, resultados, conclusiones del estudio y referencias
bibliograficas.

e Los datos seran resumidos y presentados en tablas para una mayor fluidez de
lectura.

e Seemplea el uso de un programa de administracion de bibliografias “Zotero”.

e Paralaestructura de la seleccion de informacion se genera un organizador con las

pautas que se propuso en esta revision sistematica.

Seleccion de dato con diagrama de flujo:

Registros:

) Descartados:
Web of Science: (n=39)

L Registro rechazado por
Scielo: (n=305) blsqueda de automatizacion:
PubMed: (n=117) (n=234)
% H . —
Cochrane Library: (n=9) Duplicados: (n=48)
Scopus: (n=25)
Total: (n=495)
Lista de cribado: (n=213) Lista excluida por idioma que
— " no sea espafiol 0 inglés:
(n=89)
S Y Documentos obtenidos: .| Documentos  sin  acceso
(n=124) total: (n=77)
!:)ocumer!t,o > con Lectura de resumen
informacién evaluada para [——>

Y . descartados: (n=12
—> | seleccion obtenidos: (n=47) (n=12)

Documentos seleccionados en
> base a los criterios de
inclusién total: (n=35)
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RESULTADOS

Estudios seleccionados para el analisis de los principales hallazgos imagenologicos en TAC en pacientes no criticos por neumonia por
COVID-19:

RESULTADOS

N° | AUTORES TITULO REVISTA | VOL. | NUM. | ANO RESULTADOS
1 | SaraAshtari, | Caracteristicasen | SCIELO 63 3 2021 | En los resultados obtenidos en los pacientes no criticos de un
Vahedian tomografia SERAM total de 194 casos, los hallazgos de imagen de la TAC se
Azimi computarizadade | (Sociedad encontraron (24):
la neumonia por | Espafiolade
coronavirus-2019 | Radiologia Patrones Resultado | %
(COVID-19). Medica) Opacidad en vidrio esmerilado 83 42,78%
Consolidacion 28 14,43%
Patron en empedrado 9 4,64%
Opacidad Lineal 74 38,14%
Total 194
Hallazgo Resultado %
Opacidad lineal 28 14.43%
Derrame Pleural 7 3,61%
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Signo de Halo invertido 11 5,57%
Linfoadenopatias 19 9,79%
Bronquiectasias 11 5,37%
Ninguno 118 60,82%

Total 194

Mario Calva,
Héctor
Murrieta.

Variacion en las
escalas de
gravedad en la
tomografia
computarizada
para la valoracion
de neumonia por
COVID-19

SCIELO

Gaceta
Médica de
México

63

2021

En los resultados obtenidos en un estudio realizado en 35
pacientes se encontraron los siguientes hallazgos de imagen

en la TAC (15):

Patrones Resultado %
Vidrio esmerilado 21 60%
Consolidacion 7 20%
Empedrado 6 17.14%
Negativo 1 2,86%
Total 35
Hallazgo Resultado %
Enfisema pulmonar 28 80%
Derrame Pleural 7 20%
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Total 35
Juan Gomez, Caracteristicas PUBMED 156 2021 | En los resultados obtenidos en 188 pacientes se encontraron
Emma clinicas y los siguientes hallazgos en la TAC (12):
Gonzélez. radioldgicas en Gaceta .
pacientes con Mh;(’j"':a de Patrones Resultado Yo
1 éxico.
neumonia Vidrio esmerilado 89 47%
asociada al
SARS-CoV-2. Consolidacion 46 24%
Empedrado 22 11.70%
Vidrio despulido 14 7,45%
Cavitacion pulmonar 17 9,04%
Total 188
Zixing Huang, | La batalla contra | PUBMED 17 2021 | Dentro de los resultados adquiridos en una muestra de 78
Shaung Shao. | laenfermedad del . pacientes se obtiene los siguientes hallazgos de imagen en la
coronavirus 2019 | American TAC (25):
(CoviID-19): | College of
Manejo de Radiology Patrones Resultado %
emergencia y Vidrio esmerilado 37 47,44%
control de
infecciones en un Consolidacién 20 25,64%
departamento de
radiologia. Patron en empedrado 14 17,95%
Opacidad Lineal 7 8,97%
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Total 78
Arturo Correlacion del SCIELO 35 2021 | En los resultados en una muestra de 233 pacientes se obtiene
Cadena, Hugo indice de ] los siguientes hallazgos de imagen en la TAC (26):
Cervantes. severidad por | Neumologia
tomografia y y Cirugia de Patrones Resultado %
pronéstico de Torax — : _
pacientes con México Vidrio esmerilado 141 60,52%
neumonia por (MCT) Consolidacion 37 15,88%
COVID-19
Empedrado 34 14,59%
Indeterminado 3 1,29%
Atipico 8 3,43%
Negativo 10 4,29%
Total 233
Luis Concha, | Comportamiento SCIELO 156 2020 | En los resultados que se realiza en estudio de 112 pacientes
Eva lzquierdo. | tomogréfico de la se obtiene los siguientes hallazgos de imagen en TAC (27):
neumonia Gaceta
causada por Médica de Patrones Resultado %
- - Meéxico.
SARS-CoV-2 Vidrio esmerilado 58 51,79%
Consolidacion 34 30,36%
Empedrado 20 17,86%
Total 112

25



Hallazgo Resultado %
Engrosamiento peribronquial 45 40,18%
Derrame Pleural 30 26,79%
Aumento en el didmetro de la 11 9,82%
arteria pulmonar
Atelectasias 26 23,21%
Total 112
Haben Dawit, Pruebas Cochrane 157 2021 | En los resultados que se ha obtenido en estudio de 98
Jean Salameh | diagnosticas por Library pacientes se obtiene los siguientes hallazgos de imagen en la
imagenes de TAC (28):
torax para
COVID-19 Patrones Resultado %
Vidrio esmerilado 45 45,92%
Consolidacion 28 28,57%
Empedrado 16 16,33%
Opacidad lineal 9 9,18%
Total 98
I. Soriano Hallazgos en la ElSevier 80 2020
Aguadero, A. tomografia

computarizada de
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Ezponda
Casasus.

torax en las fases

evolutivas de la
infeccién de
SARS-CoV-2

SERAM
(Sociedad
Espafiola de
Radiologia
Médica)

En los resultados del estudio de 98 pacientes posee los
siguientes hallazgos de imagen en la TAC (29):

Patrones

Resultado %

Opacidad en vidrio

110 60,44%

esmerilado
Consolidacion 54 28,67%
Patrén en empedrado 18 9,89%
Total 182
Hallazgo Resultado %
Fibrosis Pulmonar 16 8,79%
Derrame Pleural 14 7,69%
Signo de Halo invertido 18 9,89%
Linfoadenopatias 19 10,44%
Bronquiectasias 95 52,20%
Derrame pericardico 20 10,99%
Total 182
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Al tabular los datos mas frecuentes de los hallazgos imagenologicos en la TAC en pacientes por neumonia por COVID-19 que se ha obtenido, se

llegado a un resultado de:

PATRON TOMOGRAFICO SUMATORIA DE LOS PATRONES EN LOS %
ESTUDIOS

340 38,55%

254 28,80%

139 15,75%

118 13,38%

14 1,59%

17 1,93%

882
HALLAZGOS TOMOGRAFICO SUMATORIA DE CADA %
HALLAZGO EN LOS ESTUDIOS

44 10,86%
58 14,32%

29 7,16%

38 9,38%

28



TOTAL

106 26,17%
28 6,91%
45 11,11%
11 2,72%
26 6,42%
20 4,94%
405

29



Estudios seleccionados para el analisis de tratamiento empleado en pacientes con neumonia por COVID-19:

RESULTADOS

g

N° | AUTORES TITULO REVISTA | VOL. | NUM. | ANO RESULTADOS
1 | José Pascual, Effectives of ELSEVIER 156 5 2021 | En los resultados del estudio clasifico 3 grupos para
Rebecca glucocorticoids in ) evaluar la eficacia de los tratamientos de neumonia por
Garcia. patients Revista COVID-19 por 10 dias se obtuvo lo siguiente (30):
hospitalized for Clinica _ o
severe SARS- Barcelona Sin glucocorticoides (n=156)
cove FARMACO N° DE %
P PACIENTES
APLICADOS
Hidroxicloroquina 0 0%
Azitromicina 153 98,08%
Lopinavir/ritonavir 91 58,33%
Interferon beta 1 28 17,95%
Tocilizumab 5 3,21%
Anakinra 20 12,82%
Heparina de bajo peso 0 0%
molecular
Total 156
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Con prednisona <250 mg al dia (n=47)

FARMACO N° DE %
PACIENTES
APLICADOS
Hidroxicloroquina 0 0%
Azitromicina 47 100%
Lopinavir/ritonavir 37 79%
Interferén beta 1 9 19%
Tocilizumab 6 13%
Anakinra 19 40%
Heparina de bajo peso 0 0%
molecular
Prednisona <250 (100- 47 100%
133,8) mg al dia
Total 47

Con prednisona >250 mg al dia. (n=56)
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FARMACO N° DE %
PACIENTES
APLICADOS
Hidroxicloroquina 0 0%
Azitromicina 54 96%
Lopinavir/ritonavir 43 77%
Interferdn beta 1 8 14%
Tocilizumab 1 2%
Anakinra 21 38%
Heparina de bajo peso 3 5%
molecular
Prednisona>250 (312,5) 56 100%
mg al dia
Total 56

Esther
Zamarron,
Carlos Carpio.

Impacto de los
corticoides
sistemicos en el
tiempo de
hospitalizacion

ELSEVIER

Farmacia
Hospitalaria:

47

2023

En este estudio de 398 pacientes se clasifican en dos
grupos (31):

Pacientes tratados con corticoides (n=199) y pacientes no
tratados con corticoides (n=199) (31):
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en pacientes
COVID-19

Organo Oficial
de la
Expresion
cientifico de la
Sociedad
Espariola de la
Farmacia
Hospitalaria.

Farmacos

Dosis

Dexametasona

Dosis de 22-98 mg, con dosis
mediana aplicada: 60mg en 87
pacientes.

Metilprednisolona

Dosis de 145 mg- 1 gr, dosis
mediana aplicada: 495 mg en
25 pacientes

Dosis de 29-200 mg
equivalente a dexametasona,
dosis mediana aplicada: 98 mg
en 30 pacientes

Prednisona

Dosis de 30-150 mg, dosis
mediana aplicada: 60 mg en 28
pacientes.

Dosis 4.5 a 25 mg equivalente a
dexametasona, dosis mediana
aplicada: 95 mg en 29
pacientes.

En cuanto al resultado del estudio se obtiene los siguientes
datos en relacion a la efectividad de los corticoides (31):

Con Sin
corticoides corticoides
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Estancia hospitalaria 3 dias 5 dias
Ingreso a UCI 21 16
Fallecimiento 61 59

SDRA 31 13

Los resultados de estudio determinan que la dexametasona
ayuda en la reduccion de los dias de hospitalizacién por su
interaccion en la regulacién en lo agentes proinflamatorios
en relacion de la metilprednisolona y prednisona que no
redujeron los dias de hospitalizacion, esto debido a que en
este estudio no se tenia en cuenta que corticoide seria el
més adecuado. La dexametasona reduce la mortalidad en
pacientes que tienen a poseer fallo respiratorio, la
metilprednisolona posee mejores resultados clinicos en
reducir la necesidad de asistencia ventilatoria y disminuye
la mortalidad de pacientes con neumonia por COVID-19
moderada-grave. (31)

Ismael
Aomar, Juan
Salvatierra

Glucocorticoides
solo vs
tocilizumab solo
0
glucocorticoides
mas tocilizumab
en pacientes con

ELSEVIER

Medicina
Clinica
Barcelona

156

12

2021

En este estudio se divide a los 142 pacientes en 3 grupos:
grupo 1 de 80 pacientes con la administracion solo de
glucocorticoides, grupo 2 de 14 pacientes con tratamiento
de solo tocilizumab y grupo 3 de 48 pacientes con una
combinacion de ambos tratamientos, de los cuales se
obtuvieron los siguientes datos (32):
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neumonia grave
por SARS-CoV-2

Grupo 1: Administracion de metilprednisolona en dosis de
2 mg/kg/d IV por 3 dias. (32)

80

Fallecen: 8

72

10%

72

UCI: 2

70

3%

Grupo 2: Dosis unica de 400 mg IV en <75 kg 0 600 mg

en >75 kg. (32)

14 Fallecen 6 8 43%
8 UCI: 4 4 50%
Grupo 3: tratamientos combinados. (32)
Pacientes | Evolucion | Pacientes %
restantes
48 Fallecen 5 43 10%
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43 ucCl 9 34 21%

Ahmad Al, Remdesivir for PUBMED 10 2022 | En este estudio realizado se administra remdesivir a 5
Arun Nair COVID-19 . pacientes con neumonia por COVID-19 obteniendo
pneumonia in | Clinical Case disminucion en la carga viral en las muestras tomadas del
patients with | Reports; Food hisopado nasofaringeo, no obstante, 2 pacientes
severe chronic and drug empezaron a desarrollar elevaciones de la alanina
kidney disease. | administration. aminotransferasa (ALT) y 2 pacientes desarrollaron
insuficiencia renal aguda. Dicho esto, se llega a la
conclusion que el remdesivir se debe aplicar de manera
profilactica viral o tratamiento temprano, debido a que
posterior a la infeccion es ineficaz. (33)

Gustavo Remdesivir: Su SCIELO 12 2020 | Dentro de este estudio se basa en el anélisis del Estudio de
Lopardo. papel en el ) Solidaridad en donde se toma un universo de 11330
tratamiento de la Revista pacientes en 37 paises diferentes en donde a 2750
COVID-19 Argentina de pacientes se les administrd remdesivir por 8 dias, de los
Salud Pblica cuales fallecieron 307 pacientes, en dicho estudio llega a
la conclusién que remdesivir tuvo poco o0 nada de

efectividad frente a la neumonia por COVID-19. (34)
Tuta Quintero, Tocilizumab, SCIELO 39 2023 | En los resultados del estudio, se realiza el analisis de la
Eduardo recurso o administracion de tocilizumab de manera precoz en 433
Mora. terapéutico de Medicina pacientes en tratamiento con tocilizumab vs 3924 que no
vanguardia frente |I\;|]téer'r;?) recibieron dicho tratamiento, se identificé una reduccion

Xi

a la infeccion por
SARS-CoV-2.

en la mortalidad de los pacientes que recibian tratamiento
en un 27% vs el 37.5% en pacientes que sin tocilizumab,
la elevacion de TGO y TGP, infecciones secundarias y
complicaciones tromboticas se redujeron en un 13%
durante el tratamiento. Por lo que el manejo temprano con
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tocilizumab de manera temprana reduce la mortalidad en
pacientes con neumonia grave por COVID-19. (35)
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DISCUSION

Es importante mencionar que existen un gran namero de articulos cientificos sobre la
neumonia de COVID-19, que en el inicio de la pandemia se habian propuesto ciertos
criterios para la elaboracion de material médico, pero debido a su incumplimiento de los
criterios establecidos, estos articulos carecian de validez, ya que no contaba con la
suficiente evidencia, por lo cual resulta ser un material ineficaz con una baja aportacion
cientifica. Esta revision sistematica puede tener un impacto muy importante, por la
recopilacion de datos estadisticos a nivel mundial sobre los métodos de diagnéstico y
tratamientos que fueron aplicados durante la pandemia junto con su calidad terapéutica y

que en la actualidad cierto grupo de farmacos aln se sigue utilizando.

Los autores que han sido mencionados en esta revision sistematica, concuerdan que la
tomografia computarizada de térax es un método de eleccién en los pacientes que se
sospeche de COVID-19, ademéas de ser una herramienta de complemento ya que
suministra informacion valiosa para seleccionar e iniciar el tratamiento necesario, al igual
que se emplea para valorar la evolucion y gravedad de la neumonia por COVID-109.
Ashtari et al. (24) nos dice que los patrones imagenoldgicos mas comunes son de vidrio
esmerilado, vidrio esmerilado con consolidacion, consolidacion, vidrio esmerilado con
patron empedrado bilateral y afectacion multifocal pulmonar, bronquiectasias y en menor
frecuencia se observa linfoadenopatias, de lo cual el estudio realizado por Holguin et al.
(15) corrobora con los resultados del estudio realizado por Ashtari et al. donde describe
que existe una probabilidad baja en la frecuencia de crecimiento de los ganglios linfaticos
intratoracicos, distribucion en la lesién pulmonar, colapso alveolar e infiltracion de
células inflamatorias y los patrones tomograficos como vidrio esmerilado junto con
consolidaciones con distribucion periférica facilitan mucho en el diagnostico oportuno de
la neumonia por COVID-19, al igual en la aportacion en el estudio realizado por Mufioz
et al. (16) nos indican que los hallazgos de empedrado, adenopatias, distribucion difusa,
derrame pleural, afeccion cardiaca y dilatacion de la arteria pulmonar mayor a 30 mm son
criterios de mal prondstico, por lo contrario del signo del halo invertido que se le relaciona
con un buen pronostico en la neumonia por COVID-19, es decir, estos 3 estudios nos
indican que en los pacientes que fueron estudiados en sus respectivos metaanalisis no

existe variacion en los hallazgos tomogréaficos, es decir, que los hallazgos descritos
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previamente van a ser identificados en los todos pacientes con neumonia por COVID-19,

a expensas de su evolucion clinica.

Los patrones tomograficos que han sido identificados en el estudio de Soriano et al. (29)
se evaluaron a 182 pacientes con TAC de térax en funcion a la evolucién de la infeccion,
obteniéndose un resultado del patrén tomografico predominante en 116 pacientes, es
decir, en un 66% de los pacientes presenta de vidrio deslustrado, en 39 pacientes se
identifica consolidacion en un 22% y en 27 pacientes patron empedrado en un 25%
comprado en un estudio con 35 pacientes realizado por Holguin et al. (15) en donde se
identifica el patron tomografico predominante de vidrio esmerilado en 21 pacientes, es
decir, 60% de los casos, consolidacion en 7 pacientes con un 20% y patron empedrado en
6 pacientes con un 17%. Concluyendo con la comparacion de estos estudios con alto y
bajo de numero de pacientes, se ha identificado que el patrén de vidrio esmerilado es el
mayor hallazgo predominante que se presenta en los pacientes con neumonia por

COIVID-19 a expensas de su evolucidn clinica.

Los patrones que se encontraron en esta revision sistematica son vidrio esmerilado en 340
de 882 pacientes, es decir, que existe un 38.55% de frecuencia, dicho de otra manera,
tiene el 97% de probabilidad de ser identificado, las consolidaciones se identificaron 254
de 882 pacientes, o sea un 28,80%, lo que quiere decir que existe un 60% de probabilidad
de que se observe en estos pacientes, seguido de empedrado en una escala de 139 de 882
con un 15,75%, en otras palabras, se puede observar alrededor de 35% casos en pacientes

con neumonia por COVID-19.

El método de diagndstico de POCUS de térax posee una alta sensibilidad de 95% y una
especificidad de 94% y sus hallazgos se relacionan con los hallazgos periféricos de la
tomografia de torax, ademas de que la ecografia toracica posee una mayor facilidad en su
uso, disminucion de traslado de pacientes, desinfeccion més controlada, disponibilidad al
pie de cama del paciente, menor necesidad de personal para su realizacion y sobre todo
mas seguro al paciente debido a que no se emplea radicacién ademas tener la accesibilidad
en la realizacion de hasta 3 veces al dia para valorar el estado del paciente. Los hallazgos
de patrones ecograficos pulmonares se evidencian: patrén de pulmon seco o pulmén
aireado, patron intersticial o pulmon himedo, patron de consolidacion y patron de
derrame pleural, por lo que en la evaluaciéon del térax se debe tener presentes los

principios de la gravedad, es decir, tener cuidado en la posicidn del paciente y a su vez el
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uso del transductor con direccion a las areas de declives cuando se tiene una sospecha de
derrame pleural, ya que son poco frecuente en los pacientes con neumonia por COVID-
19, al igual que la identificacion de los hallazgos ecogréaficos se han observado en las
zonas posteroinferiores y a nivel periférico pulmonar por lo que la utilizacion del POCUS
de torax favorece como método de diagndstico ya que puede registrar las lesiones
pulmonares y catalogar sus caracteristicas, o que orienta a un mejor manejo, evolucion y
prondstico de los pacientes con neumonia por COVID-19, comparado con los estudios de
TAC de torax que segun el estudio realizado por Saura et al. (17) describe que el POCUS
de torax posee una mejor método de diagndstico de neumonia por COVID-19, gracias a
su evidencias imagenoldgicas en donde permite identificar los patrones tipicos de una
neumonia, ademas de tener una mayor accesibilidad a los pacientes y menor riesgo de
radiacion, por lo que en otro estudio de Manzur et al. (18) Aporta la relacion en método
Optimo en la enfermedad de neumonia por COVID-19 es el ultrasonido de térax, siempre
y cuando se realice por manos expertas, obteniéndose un resultado mucho mejor y de

manera precoz.

Una alta cantidad de articulos radioldgicos de la neumonia por COVID-19 se enfocan en
los hallazgos de la TAC de térax, debido que en la ciudad de Wuhan se utilizaba como
un método de primera linea por su gran sensibilidad, luego America Collage of Radiology
disuadio el uso de la TAC de térax en el diagnostico de los pacientes con sospecha de
infeccion por SARS-CoV-2, normalmente la TAC de toérax posee una alta sensibilidad en
la deteccion de neumonia por COVID-19, pero la radiografia de torax posee una
sensibilidad de 90% y especificidad del 65% cuando son interpretadas por radi6logos
expertos, en los casos de sospecha de neumonia por COVID-19 en fases iniciales posee
una sensibilidad menor que la TAC de térax debido que la radiografia puede ser normal
hasta los 10-15 dias desde la aparicion de los sintomas, pero es un método de imagen muy
util con una gran accesibilidad, rapido y sencillo de realizar. La OMS sugiere el uso de la
radiografia de tdrax como método en el diagnostico de pacientes sintomaticos cuando el
examen de PCR esté indisponible, que haya un estado clinico sospechoso de neumonia
por COVID-19 o que haya contratiempos en la realizacion de la radiografia, este estudio
de imagen valora el parénquima pulmonar ademas de buscar patrones radiograficos de
patologias especificas, a través del uso de las proyecciones posteroanterior (PA) y lateral
(L) o solo la proyeccion PA con un equipo portatil si el estado clinico del paciente lo

requiere.
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En el estudio de Halabe et al. (3) se obtuvo 211 participantes con sospecha de neumonia
por COVID-19, en donde se realizé una prueba de PCR en saliva a los 7 dias de haber
presentado la sintomatologia demostré una sensibilidad de 82% de pacientes con
infeccion confirmada vs un 70% en pacientes con PCR con frotis nasofaringeo en
comparacion con el estudio de Guerra et al. (4) en un grupo de 85 pacientes se identifico
la prueba de PCR tuvo una sensibilidad del 10% en pacientes con carga viral menor a
15000 copias/mL y 95% de sensibilidad en pacientes con carga viral moderada — altas
por lo que se concluye que la PCR es el método gold standard para el diagndstico de
neumonia por COVID-19. Es por eso que todos los métodos de diagndstico por imagen
deben ser confirmados con examenes de laboratorio como el uso PCR ya que posee una
sensibilidad del 90% y una especificidad del 95%, por lo que fue considerada y hasta la
actualidad sigue siendo considerado el mejor examen de laboratorio para el diagnostico
de COVID-19 por su accesibilidad en costos y tiempo. Ademas del examen de deteccion
de anticuerpos nos permite identificar la presencia de anticuerpos contra el virus SARS-
CoV-2 a partir de 15 dias desde en la aparicion de los sintomas, tiene una sensibilidad del
95% Yy especificidad del 98% lo que proporciona si el paciente ha cursado con proceso

infeccion por COVID-19 para poder descartar otras posibles infecciones respiratorias.

En los pacientes con neumonia por COVID-19 se administraban farmacos
inmunosupresores por la funcién de las citocinas proinflamatorias, los corticoides
demostraron reducir la mortalidad y el ingreso a UCI. Aomar et al. (32) aporta que el
tocilizumab ha sido administrado en estudios observables que han sugerido una reduccion
en la intubacion y muerte, no obstante, en los estudios clinicos de Tuta et al (35) no se ha
evidenciado reduccion de la mortalidad en el periodo de 28 dias, comparado en que los
ciertos pacientes recibian solo corticoides hubo una reduccion de pacientes con criterios
para el ingreso a UCI. Zamarrdn et al. (31) aporta que hay una menor probabilidad de que
los pacientes que se han administrado corticoides vs tocilizumab necesiten intubacién o
mueren en un 30.4% vs 24,1% respectivamente, comparado con el estudio de Lopardo
(34) de lo cual corrobora que la administracion precoz de los corticoides ha reducido el
tiempo de hospitalizacion en pacientes con neumonia por COVID-19, dando una mayor

evidencia a las mejoras clinicas en base a los corticoides.

Entre los primeros farmacos antivirales que se administr6 es el remdesivir que se tenia
evidencia en la reduccion de la polimerasa viral de ARN por lo que inhibe la replicacién

viral de ciertos virus, sin embargo, estudios tenian respaldo de la efectividad de
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remdesivir en los pacientes hospitalizados, pero muchos se mostraban en desacuerdo,
debido a los efectos adversos nocivos en los pacientes, corroborando con Tuta et al. (35)
qué nos dice que la seguridad y la tolerancia del remdesivir fue afectada en la reduccion
de la carga viral en el virus SARS-CoV- por la combinacion de otros tratamientos

inmunologicos.

En el estudio RECOVERY hubo 11.500 participantes de los cuales 2104 pacientes
recibieron 6 mg de dexametasona QD VO o IV por 10 dias y fueron comparados con 4321
pacientes con un manejo habitual, en este estudio la dexametasona se obtuvo un RR: 0.65;
IC de 95%: 0.67-0.96; p=0.14, logrando reducir un 18% de la mortalidad de la neumonia
por COVID-19 vs un estudio de Zamarrén et al. (31) en donde se identificaron 3.934
participantes de los cuales 288 padecian neumonia por COVID-19 en donde se
administraba 60 mg 1V QD por 30 dias en este estudio se obtuvo un RR: 0.62; IC de 95%;
lo que redujo un 10% de la mortalidad en los pacientes graves, ademas de la disminucion
considerablemente la estacion hospitalaria y la necesidad de ventilacion mecénica

invasiva en los pacientes.

En esta situacion se tiene bases fundamentales en el uso indispensable de los corticoides
que se emplearon en el tratamiento de la neumonia por COVID-19 gracias a su gran
actividad en la inhibicion de las citoquinas proinflamatorias, desde este punto se tiene la
gran importancia del uso de este grupo de farmacos frente a la batalla que se enfrenta
contra el virus SARS-CoV-2, que sigue teniendo un gran impacto en la actualidad para

reducir la mortalidad y estancia de hospitalizacion de los pacientes.
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CONCLUSIONES

Entre los principales métodos diagndsticos de la neumonia por COVID-19 se ha
utilizado la tomografia computarizada de térax gracias a la calidad de imagenes
detalladas de las lesiones de los tejidos pulmonares, por lo que nos encamina a un
diagnostico oportuno, sin embargo, este estudio de imagen no tiene una gran
accesibilidad para muchos pacientes, por lo que otra opcion de diagnostico por
imagen es la radiografia de torax que gracias a su costo accesible y menor cantidad
de exposicion a la radiacion es el método méas empleado en neumonia por COVID-
19, pero para precisar el diagnostico en todas las pruebas de imagen se debe
corroborar con los exdmenes de laboratorio como la prueba de PCR que gracias a
su rapidez y efectividad en la identificacion del material genético viral nos ayuda

a tener un diagnéstico definitivo.

En el brote del nuevo virus SARS-CoV-2 se habian identificado neumonias de
origen desconocido, por lo que no se tenia claro los métodos de imagen para el
diagndstico certero del origen de esas neumonias, en ese momento se utilizé la
tomografia computarizada en donde se tenia poco conocimiento para un
diagnostico adecuado, es decir, que ciertos signos de imagenoldgicos podian ser
confundidos por otro tipo de enfermedad pulmonar por lo que se debia confirmar
con un examen de laboratorio, posteriormente con los avances en los estudios
clinicos se ha identificado que en los pacientes con neumonia por COVID-19 se
ha encontrado los patrones tomograficos mas frecuentes como vidrio esmerilado
en el 97% de los pacientes, las consolidaciones en un 60% de los casos, seguido

de patron empedrado en 35% de los casos.

La pandemia por el virus SARS-CoV-2 revoluciond al sistema de salud por ser
una enfermedad que gener6 grandes muertes a nivel mundial debido a que no
existia un tratamiento especifico y hasta la actualidad no se ha logrado un
tratamiento adecuado. En los pacientes que desarrollaron neumonia por COVID-
19 se inicia con la medicion de los signos vitales, en ciertos estudios realizados
decian que la cloroquina disminuye la carga viral, pero no se contaba con la

suficiente evidencia de este farmaco, ademas de ser contraproducente en generar
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afecciones cardiacas lo que aumentaba el indice de mortalidad por lo que se
descontinud su administracion. En otros estudios de metaandlisis la FDA sugirid
la administracion de remdesivir segun los resultados de este estudio generaba una
moderada mejoria en los pacientes hospitalizados por neumonia por COVID-19.
Diversos estudios de metaanalisis del baricitinib han registrado una efectividad en
reducir el indice de mortalidad en un 3.5% en 1000 pacientes por lo que fue un
medicamento recomendado en aplicar en los pacientes con neumonia por COVID-
19. La dexametasona se administraba de manera precoz para evitar injurias en el
paréngquima pulmonar logrando proteger la microcirculacion pulmonar y segin el
estudio aleatorio RECOVERY indica que la dexametasona reduce el nivel de
mortalidad en pacientes con neumonia por COVID-19 en un 18%, genera retrasos
de los pacientes para el ingreso a UCI, la utilizacion de ventilacion mecénica y la

estancia hospitalaria.
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RECOMENDACIONES

Ante la sintomatologia de neumonia por COVID-19 se debe realizar un interrogatorio
exhaustivo para obtener datos valiosos del paciente al igual que un buen examen fisico
que nos lleva a una sospecha clinica, ademas de realizar un examen de radiografia
posteroanterior (PA) de torax por su accesibilidad para identificar los patrones
radiograficos que afirme la neumonia y con un examen de laboratorio, debido a su
accesibilidad y eficacia se opta por la prueba rapida de PCR para identificar el agente

causal de dicha neumonia.

Para iniciar el tratamiento en pacientes con neumonia por COVID-19 se debe realizar
una clasificacién en el lugar adecuado en donde el paciente debe recibir el tratamiento,
en caso de que la neumonia sea leve 0 moderada sin riesgo de complicaciones se
administrar tratamiento sintomatico como: reposo, medidas higiénico-dietéticos,
ademas de tratamiento sintomatico como antipiréticos, en los pacientes con neumonia
grave se debe realizar hospitalizacion del paciente y se debe emplear oxigeno
complementario en caso de que SatO2 sea menor a 90%, adecuada nutricion e
hidratacién, tratamiento sintomatico junto con los corticoides para evitar la

insuficiencia respiratoria y disfuncion pulmonar.
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CRONOGRAMA

ACTIVIDADES Mensual
Septiembre Octubre Noviembre
Revision del protocolo y aprobacion. X
Disefio de los técnicas e instrumentos. X
Recopilacion de datos. X
Proceso y analisis de datos. X
Informe final. X
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RECURSOS

RECURSOS VALOR

Hojas para oficios

Transporte $20
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