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1 Resumen

“Asociacion de los hallazgos tomograficos al ingreso con la mortalidad en
pacientes con COVID - 19”

Antecedentes: La enfermedad por SARS-CoV-2 es un problema de salud publica a
nivel mundial, con altas tasas de morbimortalidad. La tomografia computarizada es
fundamental en el proceso diagnéstico dada su alta sensibilidad.

Objetivo: Asociar los patrones tomograficos de térax con la mortalidad de los
pacientes con sospecha de COVID — 19 atendidos en el servicio de imagenologia del
Hospital Regional de Alta Especialidad de Zumpango.

Material y métodos: Se realizé un estudio observacional, transversal, retrospectivo,
analitico, en pacientes con COVID-19, mediante la descripcion de hallazgos en
tomografia de torax. Se realizO un muestreo no probabilistico, consecutivo. Se
obtuvieron frecuencias, porcentajes, medidas de tendencia central y regresion lineal.
Resultados: Se analizaron 743 pacientes, de los cuales 61% eran hombres, la media
de edad fue 50.6 afios, el grupo de edad predominante fue de 41 a 60 afios (52.9%),
comorbilidades como obesidad se presentaron en 40.2% de los 743 pacientes
incluidos, diabetes mellitus en 40.0% e hipertension arterial sistémica en 32.6% del
total, pudiendo identificarse como comorbilidad Unica o en combinacidon con otras
enfermedades. La mortalidad general fue 48.5%, siendo mas frecuente en 41 a 60
afos (53.1%) y 61 a 80 afios (33.6%), en hombres (65.6%) y con antecedente de
diabetes mellitus (44.2%), obesidad (40.0%) e hipertension arterial (38.6%). Los
hallazgos tomogréaficos mas frecuentes en las defunciones fue la combinacion de los
cuatro patrones (vidrio deslustrado con empedrado, alveolar y consolidacién) en 44%;
y la combinacion de tres patrones, vidrio deslustrado, empedrado y alveolar (14%) y
vidrio deslustrado, alveolar y consolidacion (11%).

Conclusiones: La presencia de lesiones en tomografia al ingreso hospitalario,
aunado a la presencia de factores de riesgo, estan relacionados con una mayor
probabilidad de defuncion.

Palabras clave: Lesién pulmonar, tomografia de térax, mortalidad, COVID-19.



Summary

"Association of tomographic findings at admission, with mortality in patients
with COVID - 19"

Background: SARS-CoV-2 disease is a public health problem worldwide, with high
rates of morbidity and mortality. Computed tomography is essential in the diagnostic
process given its high sensitivity.

Objective: To associate the chest tomographic patterns with the mortality of patients
with suspected COVID-19 treated in the imaging service of the Regional Hospital of
High Specialty of Zumpango.

Material and methods: An observational, cross-sectional, retrospective, analytical
study was carried out in patients with COVID-19, by describing findings on chest
tomography. A non-probabilistic, consecutive sampling was carried out. Frequencies,
percentages, measures of central tendency and linear regression were obtained.
Results: 743 patients were analyzed, of which 61% were men, the mean age was
50.6 years, the predominant age group was 41 to 60 years (52.9%), comorbidities
such as obesity occurred in 40.2% of the 743 patients included, diabetes mellitus in
40.0% and systemic arterial hypertension in 32.6% of the total, which can be identified
as a single comorbidity or in combination with other diseases. General mortality was
48.5%, being more frequent in 41 to 60 years (53.1%) and 61 to 80 years (33.6%), in
men (65.6%) and with a history of diabetes mellitus (44.2%), obesity (40.0% ) and
arterial hypertension (38.6%). The most frequent tomographic findings in deaths was
the combination of the four patterns (ground glass with paving, alveolar and
consolidation) in 44%; and the combination of three patterns, ground glass, paved and
cellular (14%) and ground glass, cellular and consolidation (11%).

Conclusions: The presence of lesions in tomography at hospital admission, together
with the presence of risk factors, are related to a higher probability of death.

Key words: Lung injury, chest tomography, mortality, COVID-19.



2 Marco teoérico

2.1 Generalidades

2.1.1 Definicién y propagacion del coronavirus

En diciembre de 2019, en la ciudad de Wuhan, China, se iniciaron los primeros
reportes de un cuadro clinico que se caracterizaba por una infeccion aguda y
severa de las vias aéreas inferiores, cuyo reconocimiento del agente causal se

identificdé como un coronavirus.!

La serie de casos de neumonia estuvieron relacionados con un mercado de

mariscos y animales en Wuhan, Hubei, China.?

La enfermedad fue designada como enfermedad por coronavirus de 2019
(abreviado el virus como SARS-CoV-2 y la enfermedad como COVID-19). Su
velocidad de propagacion y la contagiosidad inherente al virus hizo que en pocas
semanas esta infeccibn se diseminara hacia los paises asiaticos v,

posteriormente, a Europa y al resto del mundo.!

Debido a la rpida diseminacién de la COVID-19 en este pais y en otras partes del
mundo, en marzo de 2020 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) designo el

estado pandémico de la enfermedad.?

Conforme la diseminacion aumentd, la transmisién de persona a persona y los
féomites han mostrado ser la principal forma de contagio. Las secreciones del tracto
respiratorio que se expulsan durante los estornudos, la tos o el habla favorecen el
contagio entre individuos, debido a que las gotas de un paciente positivo de
SARS-CoV-2 entran en contacto con las mucosas de un sujeto sano. El contacto
con una superficie contaminada también puede favorecer el contagio cuando se

tocan 0jos, nariz o boca, luego de haber tocado dichas superficies, sin embargo, el



riesgo es menor. Aunque los pacientes son mas contagiosos cuando estan
sintomaticos, algunos pueden transmitir la enfermedad aun antes de presentar los

sintomas.?3

En general, la enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2 ha mostrado ser una
enfermedad que se contagia rapidamente y su severidad ha variado desde una
gripe que se auto limita hasta una neumonia fulminante, que implica falla

respiratoria y muerte.*

2.1.2 Tipos y similitudes con otros coronavirus

Los coronavirus que afectan a los humanos se han dividido en aquéllos con baja y
alta patogenicidad. Los primeros infectan las vias respiratorias superiores vy
causan un cuadro respiratorio leve o moderado; los segundos (de alta
patogenicidad) afectan las vias respiratorias inferiores, tal como el Sindrome
Respiratorio del Oriente Medio (MERS) o el Sindrome Respiratorio Agudo Severo
(SARS), incluido el tipo 2 (SARS-CoV-2), el cual es causante de la pandemia
actual. La neumonia severa se ha asociado con una rapida replicacion viral,
infiltracion celular inflamatoria masiva y elevacién de citocinas y quimiocinas
proinflamatorias, las cuales producen dafio pulmonar agudo y sindrome de distrés
respiratorio agudo.'?

2.1.3 Morfologia y periodo de incubacion del virus SARS-CoV-2

El coronavirus es un virus-ARN con apariencia tipica en forma de corona, la cual
se debe a la presencia de glucoproteinas puntiagudas sobre su envoltura. Existen

cuatro géneros diferentes de este virus: a-CoV, B-CoV, 5-CoV y y-CoV.?

Los coronavirus comprenden una gran familia de virus que son comunes en
humanos y en animales (camellos, vacas, gatos y murciélagos). En ocasiones, los

coronavirus de animales infectan a los humanos y posteriormente se transmiten de



humano a humano, como ha sucedido con el MERS-CoV, el SARS-CoV vy, en
particular, el SARS-CoV-2, que es causante de la enfermedad conocida como
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19).3

La infeccibn COVID-19 puede presentarse como una enfermedad leve, moderada
o grave, incluyendo neumonia severa, sindrome de distrés respiratorio agudo,
sepsis y shock séptico. El periodo de incubacion oscila alrededor de 5 dias
(intervalo de 4-7 dias) con un maximo de 12-13 dias. Los casos con enfermedad
leve pueden tener sintomas similares a la gripe: fiebre alta, mialgias, fatiga y
sintomas respiratorios, especialmente tos seca, con posible evolucion a neumonia.
El comienzo suele ser menos brusco que en la gripe y los sintomas de vias

respiratorias superiores parecen poco importantes o estan ausentes.*

2.1.4 Mecanismos de transmision del virus

La principal fuente de infeccion son los pacientes infectados por SARS-CoV-2,
este se transmite a través de las gotas respiratorias (>5 micras) en distancias
cortas (1.5-2 metros) cuando los pacientes tosen, hablan o estornudan, y mediante
contacto proximo con boca, nariz o conjuntiva ocular a través de manos
contaminadas. El contacto prolongado es el de mayor riesgo, siendo menos
probable el contagio a partir de contactos breves. Pueden existir contagios a partir
de pacientes asintomaticos e incluso a partir de personas en periodo de
incubacion de la enfermedad. Es probable una transmisiébn por superficies
infectadas, habiéndose descrito que el SARS-CoV-2 puede persistir en plasticos y
acero inoxidable hasta 72 horas.*

2.1.5 Fisiopatologia general de COVID-19
Tras la exposicion, los coronavirus se unen a las células mediante una proteina

espiga, la cual se escinde por una proteasa de la célula huésped, lo que permite

gue el virus ingrese y se replique. La enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA-



2), que se expresa ampliamente en el tracto respiratorio, corazon, rifiones,
intestinos, neuronas cerebrales, endotelio de arterias y venas, células inmunitarias
y pancreas ha sido identificada como uno de los principales receptores del SARS-
CoV-2.5

Los pacientes con COVID-19 comunmente muestran linfocitopenia y, en menor
medida, trombocitopenia y leucopenia; estas Ultimas son las mas destacadas entre
los pacientes con la forma grave de la enfermedad.® Ademas, se ha reportado que
la gravedad de la infeccion se asocia con los niveles elevados de citocinas
proinflamatorias (interleucina 6, PCR) y con mayor actividad de coagulacion,
definida por concentraciones elevadas de dimero D que, adicionalmente, se

asocia con un mal pronéstico en los pacientes con COVID-19.”

2.2 Epidemiologia

La Organizacion Mundial de la Salud alerté al mundo sobre esta nueva pandemia,
y el 30 de enero de 2020 lo declar6 como una emergencia sanitaria global. Para
mediados de febrero ya se habian documentado casos en 24 paises. El 27 de
febrero se reportd el primer caso en México (en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias), y paulatinamente, se fueron presentando mas casos
aislados en diferentes estados de nuestro pais (la mayoria tenia como
antecedente haber estado en una convenciéon en la ciudad de Bérgamo, lItalia).

Para el dia 6 de marzo, ya habia seis casos identificados.!

2.2.1 Panorama mundial

Segun el sitio worldometers.info, al 25 de julio de 2021 habia 194,616,521 casos
reportados como positivos para COVID-19, con 176,633,346 pacientes
recuperados, 13,811,192 casos activos y 4,171,983 defunciones en todo el

mundo.8



En un meta-andlisis que incluy6 un total de 611,583 participantes con los informes
oficiales nacionales de China, Italia, Espafia, Inglaterra y New York que detallaban
las tasas de COVID-19 y mortalidad por décadas de edad. Se observo una tasa de
mortalidad global de 12.1% y varié ampliamente entre paises, siendo la més baja
en China (3.1%) y la méas alta en el Reino Unido (20.8%) y el estado de Nueva
York (20.9%). La mortalidad fue <1.1% en pacientes <50 afios y aumento
exponencialmente a partir de esa edad en los 5 registros nacionales. Como era de
esperar, la tasa de mortalidad mas alta se observo en pacientes 280 afnos, cuyo
riesgo fue 6 veces superior al resto. Todos los grupos de edad tuvieron una
mortalidad significativamente mayor en comparaciéon con el grupo de edad
inmediatamente mas joven. El mayor aumento en el riesgo de mortalidad se

observé en pacientes de 60 a 69 afios en comparacion con los de 50 a 59 afios.®

2.2.2 Panorama en México

El 27 de febrero de 2020 se registrd el primer caso de coronavirus en el pais;°y
en mas de un afio, este virus logré infectar al 24 de julio de 2021 a 2,741,983
personas, de los cuales 2,140,327 pacientes se han recuperado, 103,870
permanecian activos y 238,316 correspondieron a defunciones.'' De las
defunciones reportadas, 62.4% han ocurrido en el género masculino, y 37.6% en
el femenino, 91.6% se encontraban hospitalizados, 44.6% padecia hipertension,
36.9% diabetes mellitus, 21.7% obesidad y 7.6% tenia antecedente de
tabaquismo. Las defunciones han predominado en el grupo de edad de 65-69
afos con 33,250 defunciones, seguida de 60-64 afios con 32,492, 70-74 afios con
29,981, 55-59 afios con 28,233, 75-79 afios con 23,863 y 50-54 afos con
21,499.12
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2.2.3 Panorama en el Estado de México

En este estado, al 24 de julio de 2021 se reportaron 280,906 casos confirmados,
de los cuales 187,479 pacientes se recuperaron, 10,824 permanecian activos y
37,938 correspondieron a defunciones. De las defunciones reportadas, 64.7%
ocurrieron en hombres y 35.3% en mujeres, 95.1% se fueron hospitalizados,
35.0% padecia hipertension, 31.1% diabetes mellitus, 16.0% obesidad y 7.7% con
antecedente de tabaquismo. Las defunciones presentaron variaciones en su
distribucidon con respecto a lo reportado a nivel nacional, predominando en el
grupo de edad de 60-64 afios con 5,341 defunciones, seguida de 65-69 afios con
5,327, 55-59 afos con 5,064, 70-74 aios con 4,300, 50-54 afios con 3,848 y 75-79
afios con 3,183.12

2.2.4 Panorama en el municipio de Zumpango

Al 24 de julio de 2021 se reportaron 2,862 casos confirmados, de los cuales 1,739
pacientes se recuperaron, 103 permanecian activos y 438 correspondieron a
defunciones. De las defunciones reportadas, un 65.3% ocurrieron en hombres y
34.7% en mujeres, 95.9% se fueron hospitalizados, 38.1% padecia hipertension,
32.7% diabetes mellitus, 14.4% tenia inmunosupresiéon y 10.5% enfermedad renal
cronica. Las defunciones predominaron en el grupo de edad de 60-64 afios con 56
defunciones, seguida del grupo de 55-59 afios y 65-69 afios con 54 defunciones

cada uno, 50-54 afios con 50, 45-49 afios con 42, y 75-79 afios con 37.%?

2.3 Factores de riesgo de severidad de la enfermedad

La mayoria de las infecciones causadas por SARS-CoV-2 son autolimitadas
(aproximadamente 80%); sin embargo, la enfermedad COVID-19 puede causar

manifestaciones mas severas en personas adultos mayores y en aquéllas con

comorbilidades.?
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Aunque actualmente se reconoce que la presencia combinada de factores como
edad avanzada, diabetes, hipertension y obesidad incrementan la mortalidad en
pacientes con COVID-19, se ha reportado que las concentraciones de glucosa
en plasma y la presencia de diabetes pueden predecir de manera independiente la
mortalidad de estos pacientes. Algunos de los mecanismos que podrian contribuir
con el aumento en la susceptibilidad de COVID-19 en pacientes con diabetes son:
a) union celular de mayor afinidad y entrada de virus eficiente; b) eliminacién viral
disminuida; c¢) disminucion de la funcion de las células T; d) aumento de la
susceptibilidad a la hiperinflamacion y el sindrome de tormenta de citosinas, y €)

presencia de enfermedad cardiovascular.'4

2.3.1 Alteraciones metabdlicas en pacientes con diabetes mellitus

La diabetes mellitus es una enfermedad crénica, compleja y multifactorial, que se
caracteriza por alteracion en el metabolismo de la glucosa, las grasas y las
proteinas.'®> Con frecuencia, los pacientes que la padecen suelen estar
descontrolados, cursando con periodos considerables de hiperglucemia.* Las
comorbilidades que se asocian principalmente con la diabetes son: sobrepeso,
obesidad, hipertensién arterial sistémica, dislipidemia aterogénica y, en algunos
pacientes, enfermedad vascular periférica, dafio renal, neuropatia y retinopatia. El
descontrol crénico de la diabetes se asocia con una mayor susceptibilidad a
infecciones y un curso clinico con tendencia al desarrollo de complicaciones de

dichas infecciones.3

La hiperglucemia y la resistencia a la insulina promueven una mayor sintesis de
los productos finales de glucosilacién, citocinas proinflamatorias y estrés oxidativo,
ademas estimulan la produccion de moléculas de adhesiéon que median la inflama-
cion. Este proceso inflamatorio puede influir como un mecanismo subyacente que

conduce a mayor propensién para infecciones.®
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La diabetes mal controlada se relaciona con una respuesta inhibida de los
linfocitos, asi como con un deterioro en el funcionamiento de monocitos,
macrofagos y neutrofilos. Ademas, existe una disfuncion tanto en la reaccion de
hipersensibilidad de tipo retardado como en la activacion del complemento en
pacientes descompensados.'®

La infeccion por SARS-CoV-2 desencadena condiciones de mayor estrés en
personas con diabetes, lo que genera un incremento en la liberacion de hormonas
que producen hiperglucemia, tales como glucocorticoides y catecolaminas; éstas
favorecen el aumento de la variabilidad y la concentracion de la glucosa

sanguinea.’

En la diabetes, ademéas del marcado proceso inflamatorio, se produce un
desequilibrio entre la coagulacion y la fibrindlisis, con niveles aumentados de
factores de coagulacion e inhibicibn relativa del sistema fibrinolitico
(inmunotrombosis). Al mismo tiempo, tanto la resistencia a la insulina como la
diabetes estan asociadas con la disfuncion endotelial y con el aumento en la
agregacion y activacion de las plaquetas, lo que favorece el desarrollo del estado

protrombotico y de hipercoagulacion.®

Estudios en animales infectados con SARS-CoV identificaron que la edad
avanzada se relaciona con defectos en la funcién de las células T y células B, con
elevados marcadores de inflamacién. Esto sugiere que la diabetes sola o en
combinacion con edad avanzada, hipertensibn y/o enfermedades
cardiovasculares, las cuales se caracterizan por estados proinflamatorios, pueden
contribuir a la replicacién del SARS-CoV-2 y a una respuesta proinflamatoria mas
prolongada, la cual conduciria a una forma de la enfermedad mas severa y

finalmente mas letal.6:18.19

El analisis de las implicaciones de la respuesta inmunitaria en el contexto de la

presencia de diabetes mellitus y su respuesta ante una infeccién viral pueden
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explicar el incremento en la severidad de la enfermedad por SARS-CoV-2 en los
pacientes que tienen esta comorbilidad. La inmunidad innata, que es la primera
linea de defensa contra el SARS-CoV-2, se encuentra comprometida durante
periodos cortos de hiperglucemia, lo que permite la proliferacién del patégeno en
el huésped.10:20

Por otro lado, la diabetes se caracteriza por una respuesta exagerada de citocinas
proinflamatorias como el factor de necrosis tumoral (TNF)3 y las IL-1° e IL-6,'° lo
que puede inducir una respuesta exagerada ante un estimulo, como se ha
observado en pacientes con COVID-19 complicados que presentan sindrome de

dificultad respiratoria aguda.?*

Con base en los datos previos de infeccibn por coronavirus, la respuesta
inmunitaria participa de forma muy importante,?? por lo que una respuesta tardia o
suprimida se asocia con gravedad del dafio pulmonar.® La replicacién viral activa
tardia produce un aumento en el interferén (IFN) tipo 1y en el flujo de neutrdfilos y
macréfagos que desencadenan una tormenta de citocinas proinflamatorias.'® En la
infeccion por SARS-CoV-2 la neutrofilia y la linfocitopenia presentes en los
pacientes graves que posiblemente reflejan un retraso en la respuesta del IFN tipo

1y en el control viral en la fase temprana de la infeccién.3

2.3.1.1 Estudios de investigaciéon en pacientes diabéticos

Desde inicios de la pandemia, se ha asociado la presencia de diabetes con un
mayor riesgo de mortalidad.®

En México, la Secretaria de Salud ha reportado que la hipertensién arterial, la
diabetes y la obesidad son los tres factores de riesgo mas importantemente
asociados con la muerte por infeccion de SARS-CoV-2. Asimismo, los sujetos de
edad mayor a 65 afios con enfermedades preexistentes como hipertension,

diabetes, enfermedad arterial coronaria o cerebrovascular, enfermedad pulmonar
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obstructiva crénica y enfermedad renal tienen peores desenlaces cuando se
infectan con SARS-CoV-2.3

Guo et al, investigaron la presencia de factores de riesgo de progresion y
pronostico de la enfermedad en un estudio de 174 pacientes confirmados con
COVID-19, de éstos, 24 padecian diabetes y presentaron un mayor riesgo de
neumonia severa; también se reportd que los pacientes con diabetes se
caracterizaron por tener valores mas elevados de marcadores de inflamacion y
coagulacion, comparados con los sujetos sin diabetes. Los pacientes con diabetes
tuvieron una prevalencia mayor de enfermedad cardiovascular (32 frente a 14%),
pero una prevalencia menor de fiebre (59.5 frente a 83.2%). Los datos bioquimicos
mostraron ademas que los pacientes con diabetes tenian cifras mas altas de
proteina C reactiva (PCR) (32.8 frente a 16.3), velocidad de sedimentacion
globular (67 frente a 23) y dimero D (1.15 frente a 0.54). En contraste, la cuenta
absoluta de linfocitos (0.86 frente a 0.97), eritrocitos (3.9 frente a 4.17) y los
niveles de hemoglobina (117 frente a 127) fueron significativamente mas bajos en
el grupo de pacientes con diabetes.’

Torres-Tamayo et al, identificaron que los pacientes con diabetes se
caracterizaron por una edad mas avanzada (61 afios frente a 32 afios) y la
comparacién de las tomografias de térax expuso que los pacientes con diabetes
mostraron alteraciones patolégicas mas severas que las observadas en los
pacientes sin esta comorbilidad, ademas, la mortalidad fue mas elevada entre los

pacientes con diabetes (16.3%) comparados con aquéllos sin diabetes (0%).3

Huang et al, en un reporte de 99 casos en Wuhan identificaron un incremento en
los neutrdfilos totales (38%), IL-6 (52%) y PCR (84%) en pacientes diabéticos,
mientras que los linfocitos disminuyeron 35%.22 Ma C et al, en otro reporte de 41
pacientes admitidos en un hospital de Wuhan, observaron que 32% de los
pacientes tenian comorbilidades (20% tenia diabetes, 32% hipertension y 15%

enfermedad cardiovascular). Todos estos pacientes tuvieron neumonia
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documentada por tomografia de térax y la presencia de neutrofilia y linfocitopenia,

que se asocié con mayor severidad de la enfermedad y mortalidad.?®

Considerando que el tratamiento farmacolégico de los pacientes con diabetes
infectados por SARS-CoV-2 es el mismo que en pacientes con diabetes que
requieren hospitalizacion, se deben analizar y replantear las estrategias
terapéuticas, y los objetivos 6ptimos de control de la glucosa deben formularse en
funcion de la gravedad de la enfermedad, la presencia de comorbilidades y
complicaciones relacionadas con la diabetes, la edad y otros factores, haciendo
especial énfasis en las personas con nefropatia diabética o complicaciones
cardiacas relacionadas con la diabetes, ya que corren un mayor riesgo de

desarrollar COVID-19 grave y de muerte.?*

Hasta el momento, aunque existe plausibilidad en la asociacion de diabetes y una
mayor frecuencia de infecciones, no hay datos concluyentes de que la prevalencia
de diabetes sea mayor en los pacientes infectados. Sin embargo, algunos reportes
han documentado una progresion mas severa y un riesgo de mortalidad
incrementado en 2.3 veces cuando se compara con sujetos sin diabetes. Las
medidas que se recomiendan para prevenir la infeccibn por SARS-CoV-2

practicamente son las mismas que para la poblacion sin diabetes.315

Deng et al, en un reporte de 26 defunciones causadas por COVID-19 en Wuhan,
China, encontraron que 42.3% de las muertes se asocid con la presencia de
diabetes.?® En contraste, Wu et al, elaboraron un reporte del CDC chino que
incluyé a 72,314 casos con COVID-19 mostré que la mortalidad se incrementaba
en sujetos con diabetes, en comparacion con aquéllos que no tenian esta

enfermedad (7.3 frente a 2.3%).%°

Yang et al, mediante un estudio realizado en 29 pacientes con COVID-19 y
diabetes demostraron que 69% de los pacientes tuvieron valores elevados de

glucosa capilar preprandial y postprandial, ademas, 10.3% sufri6 al menos un
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episodio de hipoglucemia (glucosa <70 mg/dL), ocasionando alteracion en los
monocitos proinflamatorios y aumento de la reactividad plaquetaria (lo cual
contribuyé a una mayor mortalidad cardiovascular en pacientes con diabetes).?’
Aunque se ha descrito que los estados inflamatorios y las respuestas agudas al
estrés pueden elevar los niveles de glucosa, los autores sugieren ademas que el
SARS-CoV-2 puede dafar las células de los islotes pancreaticos, complicando

alin mas el control de esta enfermedad.13

2.3.2 Alteraciones en pacientes con enfermedad cardiovascular

La hipertension, la diabetes, la enfermedad cerebrovascular y la cardiopatia
isquémica son notablemente mas frecuentes en los pacientes que ingresan a
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) o fallecen por COVID-19.2%2° Un posible
nexo causal es el dafio y la disfuncion miocéardica producidos por el SARS-CoV-2,
evidenciado en los frecuentes hallazgos de elevacion de la troponina y
anormalidades electrocardiograficas.?* Por otra parte, existen hipétesis a favor y
en contra de un posible efecto deletéreo de los inhibidores de la enzima
convertidora y los bloqueantes del receptor de angiotensina 2 en esta

patologia.?82°

2.3.2.1 Estudios de investigacion en pacientes con enfermedad

cardiovascular

Un meta-andlisis que incluyé 8 estudios con 46,248 pacientes estim6 que la
prevalencia de hipertension arterial entre los pacientes infectados por COVID-19
es similar a la de la poblacion general, por lo que pareceria que este factor de
riesgo no aumenta la susceptibilidad contraer la infeccién, sin embargo, el hecho
de presentar hipertension arterial si se asocié con mas de dos veces el riesgo de
padecer formas severas de COVID-19 y, en aquellos con enfermedad

cardiovascular, con riesgo de mas de tres veces.?®
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Estudios realizados en lItalia confirmaron la asociacion de la mortalidad con
enfermedades cardiovasculares; el 30% tenian enfermedad coronaria, 24.5%
fibrilacion auricular y 9.6% antecedentes de accidente cerebrovascular. Las
estimaciones de China reportan que mientras la mortalidad sin comorbilidades fue
0.9%, se incrementd a 10.5% con enfermedad cardiovascular, 6.3% con
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, 6% con hipertension arterial y 5.6% con

cancer.29:30

2.3.3 Alteraciones en pacientes con obesidad

La obesidad es un factor de riesgo para la mortalidad prematura y las
consecuencias de la obesidad para la salud y la calidad de vida de las personas
que la padecen son multiples. Se ha relacionado la obesidad con la pandemia de
COVID-19. 7 Los primeros estudios publicados sobre los factores demogréaficos y
clinicos relacionados con el prondéstico de la enfermedad COVID-19 no incluyeron
datos sobre el IMC de los pacientes y, por tanto, se centraron en la edad y en
algunas enfermedades crénicas como la hipertension, las enfermedades
cardiovasculares o el cancer, como importantes factores de riesgo para una
enfermedad COVID-19 mas grave.l’?® Sin embargo, posteriormente, la obesidad
ha alcanzé un gran protagonismo, ya que se demostrd que la obesidad es un
factor de riesgo mas, para la hospitalizacién, el ingreso en UCI y el desarrollo de
consecuencias graves que llevan a la muerte, en caso de enfermedad por COVID-
19_29,31

Existen diversos mecanismos bioldgicos mediante los cuales la enfermedad
COVID-19 puede afectar mas a personas con obesidad. Uno de estos
mecanismos es la inflamacion crénica, originada por el exceso de tejido adiposo
en personas con obesidad. COVID-19 puede exacerbar aun mas la inflamacion,
exponiéndolos a niveles mas altos de moléculas inflamatorias circulantes en
comparacion con los sujetos con peso normal. Esta inflamacion puede producir

una disfuncion metabdlica que puede conducir, entre otras patologias, a
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dislipidemia, resistencia a la insulina, diabetes tipo 2, hipertension y enfermedad
cardiovascular, que también se han considerado factores de riesgo de COVID-19.
Otro rasgo comun en la obesidad es la deficiencia de vitamina D, que aumenta el

riesgo de infecciones sistémicas y perjudica la respuesta inmune.3!

Se ha demostrado que la obesidad se asocia con formas mas severas de COVID-
19, alin en pacientes jovenes.®? En un estudio realizado en Nueva York, pacientes
menores de 60 afios con un indice de masa corporal entre 30 y 34 kg/m? tuvieron
dos veces mas riesgo de requerir ingresar a la UCI por COVID-19, en

comparaciéon con pacientes con un indice de masa corporal menor a 30 kg/m?2.28

2.4 Factores de mal prondstico

La principal manifestacion de la enfermedad COVID-19 es la neumonia viral, que
puede evolucionar a un sindrome de dificultad respiratoria aguda grave.3° Los
sintomas de la neumonia por SARS-CoV-2 incluyen fiebre,? tos,*3 fatiga,®* disnea y

produccion de esputo,® mialgias,®* linfopenia3® y alteraciones radiolégicas.?3°

La enfermedad COVID-19 puede progresar a una forma de neumonia grave en el
10 a 15% de los pacientes, y continuar hasta un estado de enfermedad critica,
caracterizado por la presencia de sindrome de dificultad respiratoria agudo y falla
organica mudltiple.?* El tiempo promedio de retraso de los pacientes para acudir a
solicitar atencion posterior al inicio de los sintomas reportado es de 7 dias,** por lo
qgue cuando son atendidos pueden presentar algunas complicaciones requiriendo
tratamiento en UCI y ventilacidn mecéanica prolongada, secundario a afectacion
multiorgadnica como inestabilidad hemodindmica, lesién miocardica, disfuncion

renal y coagulopatia.3?

Estos pacientes criticos forman parte del 5% que requieren tratamiento en UCI y
uso de ventilacion mecanica.?® La atencién en salud de los pacientes con

enfermedad grave o critica es responsable de los colapsos de sistemas de salud
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en otros paises, secundarios a una crisis por la falta de insumos, personal
sanitario y a la necesidad masiva de camas de hospitalizacién y UCI. A pesar del
tratamiento, se estima que el 50% de los casos graves/criticos que requieren

manejo en UCI falleceran.¢

Entre los predictores de este mal prondstico se encuentran la edad, el género
masculino, los ingresos hospitalarios previos, comorbilidades y determinantes
sociales de la salud.®® Ademas, en adultos, la linfopenia,® el incremento de lactato
deshidrogenasa isoenzima 3 (LDH-3),” proteina C reactiva (PCR),® y del Dimero

D,® se asocian con un riesgo mayor de presentar enfermedad grave y de muerte.36

2.5 Importancia y utilidad de la tomografia de torax

El sistema respiratorio es el afectado en primer lugar por COVID-19, por lo que en
casos sospechosos es habitual solicitar como primera prueba de imagen una
radiografia de térax,* sin embargo, su rendimiento diagnéstico en los estadios
iniciales de la enfermedad es limitado, ya que se ha descrito que pueden no
detectarse hallazgos patologicos en la radiografia que si son identificados en la

tomografia computarizada de térax.37.38

La menor sensibilidad de la radiografia de térax para la deteccion de las
opacidades en vidrio deslustrado, que es el hallazgo mas frecuente de la infeccién
pulmonar por COVID-19, tiene consecuencia que este pueda pasar desapercibido
y se ha postulado como la principal limitante en el diagndstico inicial de esta
infeccién.* De manera general, en el caso de las neumonias virales se ha
determinado que hasta en 58% de los casos ésta puede resultar normal. Dentro
de los posibles hallazgos se destacan: areas de consolidacion, opacidades

nodulares, engrosamiento de paredes bronquiales y derrame pleural.3%4°

Estos hechos unidos a las circunstancias iniciales de la epidemia, cuando el

acumulo de casos sospechosos sobrepasoé la disponibilidad de pruebas de RT-
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PCR, motivé que determinados grupos de trabajo utilizaran la tomografia de térax
como prueba diagnéstica en ausencia de RT-PCR,* lo que llevd a practicar un
namero sin precedentes de estudios de tomografia para intentar caracterizar una
enfermedad infecciosa nueva.*! La tomografia de térax obtuvo en estos estudios
muy buenos resultados, observandose que los hallazgos patologicos pueden
aparecer incluso antes que los sintomas y ser diagnésticos en pacientes con
falsos negativos iniciales en la RT-PCR.*? La tomografia de térax permite
comprender que la cuantificacion visual de la extension de la neumonia por
COVID-19 y varias caracteristicas en la tomografia de térax se asocian con un
mayor riesgo de muerte.*® Por lo que se concluyd que es una herramienta muy
valiosa para diagnosticar la infecciéon por COVID-19, tanto en la valoracion inicial

de la afectacion pulmonar como en su seguimiento.*4

Aunque los hallazgos en territorio pulmonar a través de la tomografia
computarizada han sido muy socorridos e incluso, han sido propuestos como
alternativa diagndstica primaria (cuando no se cuenta con la prueba de RT-PCR),
se ha demostrado que hay pacientes cuyo cuadro clinico es sugestivo de la
patologia (y con antecedentes epidemiologicos) ademas de tener hallazgos
sugerentes, pero que la prueba confirmatoria en el hisopado es negativa, debido a
las malas técnica de hisopado! o a una carga viral baja al momento del estudio.*
Otro aspecto a considerar es que las manifestaciones por imagen del COVID-19
no son patognomoénicas, y otras infecciones virales pueden provocarlas,? y a su
vez, una tomografia computarizada normal no excluye la infeccién, pero si la

enfermedad por lo menos en lo referente al territorio de las vias aéreas inferiores.!

La tomografia de térax es una herramienta radiolégica fundamental para el
diagnéstico de la neumonia asociada a COVID-19 entre los casos
sospechosos,*>4® como complemento importante de la RT-PCR, por su rapidez,
gran disponibilidad y alta sensibilidad para el diagndstico de la neumonia COVID-
19,3 y los hallazgos de ésta son especialmente importantes para diagnosticar y

predecir el prondstico.?3547 La sensibilidad para el diagnéstico es de 81% (74-
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88%), especificidad de 91% (82-96%), valores predictivos negativos de 76% (67-
84%) y valores predictivos positivos de 93% (87-97%) en la lectura por un experto,
incrementandose la sensibilidad y especificidad hasta 93% y 88%

respectivamente, con un inicio de los sintomas minimo de 5 dias.3*

2.6 Hallazgos tomogréaficos de acuerdo con la progresiéon de la enfermedad

Se ha observado que la evolucion de los hallazgos tomogréaficos pulmonares por
COVID-19 depende de la cantidad de dias de sintomatologia, determinandose que
en los primeros dias de esta afeccion, especificamente entre cero y cuatro dias,
hasta 17% de los estudios son normales;*® no obstante, las principales

alteraciones pueden ir apareciendo conforme evoluciona la enfermedad.*34°

En los pacientes los hallazgos radiolégicos que se relacionan con la mejoria
clinica se producen a las 2 semanas de evolucion satisfactoria de los sintomas e
incluyen una resolucion gradual de las consolidaciones, con disminucion del
nimero de lesiones y del nimero de l6bulos pulmonares afectados.*® Por otra
parte, en los casos de mala evolucion la causa mas comun de traslado a las UCl y

la primera causa de muerte es el sindrome de distrés respiratorio agudo.*

Se han distinguido distintos estadios y patrones de acuerdo con los cambios
durante la recuperacion de la infecciébn por SARS-CoV-2. Son fase temprana (0-4
dias), etapa progresiva (5-8 dias), fase pico (9-13 dias) y fase de absorcién (= 14

dias).3444

1. Estadio 1: De 0 a 4 dias. El patrén en vidrio deslustrado es el principal hallazgo

radioldgico, subpleural en los I6bulos inferiores, unilateralmente o bilateralmente.

2. Estadio 2: De 5 a 8 dias. Se observa un patron en empedrado en el 53% de los
pacientes. En este estadio la infeccion rapidamente se agrava y se extiende de
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forma bilateral, multilobar con patrén difuso en vidrio deslustrado, en empedrado o

patrén de consolidacion.

3. Estadio 3: De 9 a 13 dias. Se observa un patron de consolidaciéon en el 91% de

los pacientes. El &rea involucrada crece lentamente.

4. Estadio 4: Mas de 14 dias. Resolucion gradual de consolidacion en el 75% de
los pacientes, la infeccion es controlada y la consolidacién gradualmente se
absorbe. Sin la presencia de patrén en empedrado, sin embargo, se puede
observar un patron de vidrio deslustrado extenso. El periodo de absorcion se

extiende por 26 dias desde el inicio de los sintomas.

Jin et al, llevaron a cabo una clasificacién de los pacientes con COVID-19 en 5
estadios, segun el tiempo de evolucion: ultratemprano, temprano, progresion
rapida, consolidacion y disipacion. En el primer estadio o ultratemprano,
comprendia la primera y la segunda semana tras la exposicion, los pacientes
estaban asintomaticos, y en la tomografia de térax lo mas frecuente era observar
las opacidades en vidrio deslustroso Unicas o mdltiples, consolidaciones
parcheadas, nodulos pulmonares rodeados por vidrio deslustrado y broncograma
aéreo. El segundo estadio o temprano, correspondiente al primer y segundo dia
tras la aparicion de sintomas, incluia la mayoria (54%) de sus pacientes, y se
caracterizaba por las opacidades en vidrio deslustrado Unicas o multiples y la
combinacion de las opacidades en vidrio deslustroso con engrosamiento de los
septos interlobulillares (empedrado). En el tercer estadio o de progresion rapida,
entre los dias 3-7 desde la aparicion de sintomas, se observaban consolidaciones
confluentes de gran tamafio con broncograma aéreo. El cuarto estadio de
consolidacion corresponde con la segunda semana del periodo sintomatico, en el
que se produce una reduccion de tamafo y densidad de las consolidaciones
pulmonares. Por altimo, en el quinto estadio o de disipacion, de 2 a 3 semanas

desde el comienzo clinico, las opacidades pulmonares se muestran mas
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parcheadas y aparece engrosamiento de paredes bronquiales y reticulacion por

engrosamiento de septos intra e interlobulillares.*

2.7 Principales hallazgos tomogréficos

Se ha establecido que la afectacidon en vidrio deslustrado, ya sea de forma aislada
o0 en combinacién con consolidaciones pulmonares es el hallazgo mas comun en
la tomografia. Otros hallazgos son el engrosamiento de septos interlobulillares, las
bronquiectasias,*® el engrosamiento pleural,*® el patrén en empedrado,®’ el
predominio de la afectacion bilateral de lobulos inferiores y la localizacidon

periférica y posterior.#!

Los hallazgos de la tomografia para el diagnostico incluyen principalmente
opacidad en vidrio deslustrado como hallazgo predominante,>33445 con o sin
lineas intralobulillares visibles (patron empedrado)®® y las consolidaciones;?°
otros que se presentan son el broncograma aéreo, opacidades nodulares,
bilateralidad, afectacion inferior, distribucion periférica y central,? halo inverso u
otros hallazgos de neumonia organizada, incluidas opacidades lineales,
curvilineas o perilobulillares;® la, linfadenopatia y derrame pleural son hallazgos

menos frecuentes.?

La significancia de estos hallazgos radica en que los infiltrados en vidrio
deslustrado, reflejan edema intersticial mas que alveolar y toleran volimenes
corrientes mayores. Mientras que consolidaciones extensas se asocian con una
distensibilidad pulmonar baja, un volumen corriente bajo y una consideracion

temprana de la posicién prona en el paciente.*
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2.7.1 Definiciones de los hallazgos tomograficos

Opacidades en vidrio deslustrado. Se refiere a zonas de incremento en la
atenuacién (de aspecto brumoso) sin oscurecimiento de las estructuras

subyacentes (vasos y bronquios).!

El término opacidad en vidrio deslustrado describe Ila opacificacion
parenquimatosa pulmonar que produce un aumento en la atenuacion menor
respecto a la consolidacién, de tal modo que pese al aumento de densidad se
siguen diferenciando los vasos pulmonares y las paredes de los bronquios del
parénquima afecto. Estas lesiones representan una ocupacion parcial del espacio
aéreo, son menos opacas que las consolidaciones y, como importante
consecuencia, la tomografia de térax es mas sensible en su deteccion que la

radiografia.®°

Figura 1: *Vidrio despulido” bilateral. Las flechas sefialanlas G s g © o
areas afectadas con un incremento en la atenuacion. Notese  Figura 2: *Vidrio despulido” asimétrico. La flecha sefiala el
que no se oscurecen las estructuras vasculares subyacentes. territorio afectado (segmento 3).

S

Figura 3: *Vidrio despulido™ asimétrico bilateral. En el pulmén
derecho en el segmento 6, y en el izquierdo en los segmentos
5y8.

Fuente: Lozano-Zalce H, Chavez-Alanis AN, Alvarez-Valero I1G, Ochoa-Morales X, Rodriguez-
Sandoval R, Escamilla-Llano P. Clinical-radiological diagnosis of pneumonia by COVID-19 (SARS-
CoV-2) at Hospital Angeles Lomas. Acta Médica Grupo Angeles. 2020;18(2):224-228.
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Consolidacion. Es una zona de aumento en la atenuacion con ocupacion del

espacio aéreo (con broncograma aéreo).!

La consolidacion se refiere a la ocupacion del espacio aéreo por productos
patologicos (pus, agua, sangre, etc.). La consolidacion aparece como un aumento
homogéneo de la atenuacion parenquimatosa pulmonar (aumento de densidad)
gue oculta los margenes de los vasos y las paredes de las vias respiratorias.
Puede presentar el signo del broncograma aéreo, que se refiere a la visualizacién
de las luces bronquiales con aire en el seno de una opacidad parenquimatosa

pulmonar e implica, por tanto, la permeabilidad de las vias respiratorias.>°

Figura 4:

Consolidacion. Extensa zona
de ocupacion alveolar con
formacion de broncograma
aéreo en territorio del Iobulo
inferior izquierdo. Se mues-
tran en planos axial y coronal.

Figura 5:

(A y B) Opacidades lineales
(flechas) de localizacion
periférica en l6bulo inferior
izquierdo en plano axial. (B)
Reconstruccion sagital en
l6bulo superior izquierdo.

Fuente: Lozano-Zalce H, Chavez-Alanis AN, Alvarez-Valero |G, Ochoa-Morales X, Rodriguez-
Sandoval R, Escamilla-Llano P. Clinical-radiological diagnosis of pneumonia by COVID-19 (SARS-
CoV-2) at Hospital Angeles Lomas. Acta Médica Grupo Angeles. 2020;18(2):224-228.

Patron en empedrado. Se distingue por la combinacién de leve engrosamiento de

septos interlobulares sobre areas de vidrio deslustrado.!

El patrén en empedrado se caracteriza por un engrosamiento de los septos inter e
intralobulillares superpuesto a las opacidades en vidrio deslustrado, simulando un
suelo de adoquines, hallazgo que también se identifica con mucha mayor facilidad

en la tomografia que en la radiografia de térax.>°
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Figura 6: Patron en “empedrado” (crazy-paving). La fle-
cha muestra aspecto “en empedrado” asociado con “vidrio
despulido™. La estrella muestra “vidrio despulido™ asi como
opacidades lineales.

Fuente: Lozano-Zalce H, Chavez-Alanis AN, Alvarez-Valero IG, Ochoa-Morales X, Rodriguez-
Sandoval R, Escamilla-Llano P. Clinical-radiological diagnosis of pneumonia by COVID-19 (SARS-
CoV-2) at Hospital Angeles Lomas. Acta Médica Grupo Angeles. 2020;18(2):224-228.

Otros hallazgos:

Opacidades lineales. Son areas de mayor densidad, habitualmente periféricas,

gue se traducen en engrosamiento intersticial (septos).
Cavitacion. Es el espacio intraparenquimatoso que contiene gas y de grosor
parietal variable. Implica una necrosis pulmonar con expulsion del contenido a

través de la via traqueobronquial.

Nodulos no calcificados. Se trata de lesiones soélidas confluentes sin contenido

calcico.

Derrame pleural. Es el acumulo de liquido (exudado o trasudado) en espacio

pleural.

Adenopatias. Se refiere al incremento en nimero y en dimensiones de ganglios

linfaticos contenidos en los distintos relevos del mediastino.
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2.7.2 Estudios de investigaciéon en pacientes con tomografia de torax

Salehi et al, describi6 que en 919 pacientes con infeccibn SARS-CoV-2
confirmada (COVID-19), los hallazgos mas frecuentemente encontrados en la
tomografia de térax fueron: opacidades en vidrio deslustrado (88.0%), afectacion
bilateral (87.5%), distribucion periférica (76.0%), afectacion multilobar (78.8%),
siendo el I6bulo inferior derecho el mas frecuentemente afectado (76%) y el I6bulo
medio el menos afectado (56%).3” Con menor frecuencia, los pacientes afectados
presentaron derrame pleural, derrame pericardico, adenopatias mediastinicas,

cavitacion, signo del halo y neumotérax.37:51

Lozano-Salce et al, en un estudio realizado en la Ciudad de México, obtuvieron
edad promedio de los pacientes de 45 afos (rango de 10 a 81 afios), 60 eran
mujeres (55%) y 48 hombres (45%), media de 7 dias de evolucién. Del total de
118 tomografias realizadas, 58 fueron anormales (53%), las opacidades en vidrio
deslustrado fueron los hallazgos mas comunes (97 pacientes), seguido de
consolidacion en 44, patron en empedrado en 13 pacientes, y otros hallazgos
como opacidades lineales en 10 pacientes y nodulos no calcificados en 2

pacientes.!

Juarez-Hernandez et al, realizaron un estudio transversal analitico en el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias, en Ciudad de México. Analizaron 56
pacientes, la edad promedio fue de 51 afios, el género masculino tuvo mayor
afectacion con 61%. 95% eran residentes de la Ciudad de México. Entre la
poblacion estudiada 52% tenian antecedentes de al menos una comorbilidad,
siendo la diabetes mellitus mas frecuente con 62%. El 45% (25) de los casos
estudiados contaron con resultado positivo a la prueba RT-PCR. De acuerdo con
los hallazgos tomograficos, el patron predominante en 39% (22) de los casos fue
patrén mixto caracterizado por patréon en vidrio deslustrado, combinado con zonas
de consolidacion, seguido de patron empedrado y patron en vidrio deslustrado

anico con 30% (17) y 29% (16), respectivamente. La localizacién de las lesiones
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fue bilateral en 88% (52) de los casos estudiados con mayor involucro de I6bulos
inferiores en 55% (31), seguido de afectacion en Iébulos superiores en 36% (20).
La distribucion de las lesiones fue predominantemente subpleural en 48% (27) de
los casos estudiados, seguida de afectacion con distribucion en parches en 20%
(11). En otros hallazgos predominaron las linfadenopatias con 25% (14), seguidas

de las atelectasias en 23% (13).1%

2.7.3 Escala de severidad de la enfermedad

Diversos sistemas de puntuacion han sido elaborados para estadificar la severidad
de la afectacién por COVID 19,2 como la expuesta por Guillo et al, como minima
(menos del 10% del parénquima pulmonar), moderada (10-25%), intermedio (25 a
50%), grave (50 a 75%) y critico (50 a 75%),3* La puntuacién simple de acuerdo
con las tomografias computarizadas podria ayudar a clasificar y evaluar a los
pacientes que necesitan un tratamiento mas agresivo y un seguimiento estrecho.?
La puntuacion de gravedad de la tomografia, puede predecir de forma fiable la
mortalidad en individuos con neumonia por COVID-19, una afectacion pulmonar
>40-50%, se asocia significativamente con empeoramiento, enfermedad grave
temprana y mortalidad,3°4346 con una sensibilidad de hasta 83.3%, y una
sensibilidad de 77.3%,? en la afectacién parenquimatosa pulmonar de moderada a
grave para predecir la mortalidad.3’

Dentro de los métodos de puntuacion para la severidad de la neumonia por
COVID-19 y con el fin de lograr una mejor interpretacion de la tomografia de térax
que se realiza en los pacientes, se ha propuesto una escala de evaluacion de la

severidad de la enfermedad por tomografia de térax, en la que se incluye:*!
-Valoracion semicuantitativa de extension de lesiones por I6bulos pulmonares: Se

otorga una puntuacion de 1 a 5 por cada lobulo, de tal forma que se clasifica como
afectacion leve (1-5 puntos), moderada (>5 a 15 puntos) y severa (>15 puntos).
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Puntuacion Rangos Interpretacion
1 <5%
Afectacion leve:
2 >5-25%
3 >25% - 50% 1a5 puntos
& S Afectacion moderada:
5 >75%
>5 a 15 puntos
. Afectacidn severa:
25 (Maxima) >15 puntos

Tabla i. Valoracion semicuantitativa de extension de lesiones por I6bulos pulmonares
Fuente: Juarez-Hernandez F. COVID-19 Diagnéstico por imagen y espectro radioldgico. INER.
2020. https://saluddigital.com/wp-content/uploads/2020/04/Correos-electr%C3%B3nicos-COVID-
19-Dx-Imagen-y-Espectro-radiolo%CC%81gico.pdf

-Valoracion cualitativa del aspecto y la atenuacion de las lesiones pulmonares: Se

determinan 3 categorias.

Categoria Patron predominante Fase de la enfermedad
A Vidrio deslustrado Inicial
B Empedrado Progresion de la enfermedad
C Consolidacion Enfermedad avanzada

Tabla ii. Valoracion cuantitativa del aspecto y la atenuacion de las lesiones pulmonares
Fuente: Juarez-Hernandez F. COVID-19 Diagnéstico por imagen y espectro radiolégico. INER.
2020. https://saluddigital.com/wp-content/uploads/2020/04/Correos-electr%C3%B3nicos-COVID-
19-Dx-Imagen-y-Espectro-radiolo%CC%81gico.pdf

Hossein et al, sugieren que ninguna caracteristica morfologica y de ubicacion
fueron predictores significativos de mortalidad, excepto la puntuacion de gravedad,
sin embargo sugiere un estudio mas grande para demostrar otros predictores de

la tomografia.®

Otras técnicas de imagen se han recomendado como predictores de muerte en la
neumonia COVID-19.3 La extension de la neumonia por COVID-19 en la
radiografia de torax, por ejemplo se considera un predictor de mortalidad
hospitalaria.>> No obstante, la tomografia de térax presenta un mayor poder
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predictivo sobre la puntuacion de la radiografia de térax.*3%? La ecografia
pulmonar presenta utilidad para el diagnostico, evaluacién de la respuesta al
tratamiento y seguimiento, con las limitaciones de que puede llevar a una

sobreestimacion de la gravedad.®°

La evaluacion de la extension de la enfermedad, ademas del patron morfologico,
es necesaria para los informes de tomografia de pacientes con COVID-19, y en
asociacion con los datos clinicos podria considerarse la mejor herramienta para la
estratificacion del riesgo de mortalidad. Esto puede orientar a los médicos para la
estratificacion de los pacientes, asi como la toma de decisiones para el tratamiento

de este grupo especifico, incluso cuando son clinicamente asintomaticos.*3
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3 Planteamiento del problema

La enfermedad por COVID-19 representa un problema de salud publica grave a
nivel mundial, ya que se han reportado una cantidad considerable de casos
positivos (194,616,521) con aproximadamente el 2% de defunciones notificadas
(4,171,983) en todo el mundo.318

Dicha enfermedad est& fuertemente asociada con la presencia de comorbilidades
como diabetes mellitus, hipertension arterial, obesidad, entre otras; las cuales en
sSu mayoria se encuentran en descontrol, creando el medio idéneo en el organismo

para el desarrollo de multiples complicaciones que elevan el riesgo de mortalidad.

Dentro de las herramientas disponibles para la deteccion de estas complicaciones,
la tomografia de térax ha cobrado especial relevancia ante la sensibilidad
reportada para la deteccion temprana y oportuna de lesiones pulmonares
ocasionadas por COVID-19, lo que representa un predictor oportuno para
establecer el prondstico de los pacientes.

Al respecto, Hossein et al,*® Li et al *® y Yuan et al,? han realizado algunos
estudios para evaluar el impacto que tienen los hallazgos encontrados en la
tomografia para la prediccién de la mortalidad en los pacientes con COVID-19, sin
embargo, estos autores establecen como principal limitante el tamafio de muestra
incluido en estos estudios, que compromete la validez interna y externa originando
sesgos de informacion, por lo que se plantea la necesidad de realizar
investigaciones que subsanen estas deficiencias metodoldgicas con una mayor
cantidad de pacientes evaluados, situacion que se pretende resarcir con el
presente protocolo, ademas de establecer la relacion de los hallazgos

tomograficos con la mortalidad en pacientes con COVID-19.
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Pregunta de investigacion.

¢, Cuales son los hallazgos identificados en la tomografia de térax de pacientes

sospechosos de COVID — 19 que se asociaran a una evolucion fatal?
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4 Justificacion

4.1 Econdmica

La enfermedad por COVID-19 es un importante problema de salud publica, ya que
en nuestro pais ha generado aproximadamente un 20% de hospitalizaciones y
10% de defunciones del total de pacientes afectados por la enfermedad.'? Se ha
identificado que la tomografia de toérax es util en la valoracion de lesiones
pulmonares tempranas, lo que permite guiar el diagndstico y tratamiento en los
pacientes; por lo que el presente protocolo pretende establecer la relacion de
estas lesiones encontradas con la mortalidad y asi contribuir con la informacién
obtenida y aplicada en futuros casos, a disminuir la estancia hospitalaria y
disminuir los gastos generados para la atencion médica de los pacientes.

4.2 Cientifica

La pandemia por COVID-19 ha generado multiples lineas de investigacion en
busca de mejorar la comprension de la enfermedad. Dentro de estas
investigaciones, algunos autores han descrito la relacion de los hallazgos
tomograficos con la mortalidad por COVID-19,2%54% sin embargo, dados los
tamafos de muestra que han sido limitados, se han generado sesgos de
informacion, que condicionan la posibilidad de realizar inferencias en otros grupos
poblacionales y aplicar la informacion generada; por lo cual con este estudio se
pretende resarcir dichas deficiencias metodoldgicas, con el propdsito de mejorar la
validez interna y externa y poder replicar los resultados obtenidos en nuestro
medio hospitalario, que permitan orientar en el ambito clinico a la toma de
decisiones terapéuticas en los pacientes afectados y contribuir a mejorar el

prondstico de los mismos.
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4.3 Social

El hacer uso de herramientas como la tomografia de térax que permitan la
identificacion temprana de lesiones pulmonares generadas por SARS-CoV-2,
permite orientar el diagndstico y tratamiento en los pacientes que cursan con la
infeccion, ademas de contribuir a mejorar el prondstico y de ser posible disminuir
el nimero de dias de estancia hospitalaria y la cantidad de defunciones generadas
por complicaciones, generando un menor afectacion de las familias que puedan

tener algun paciente que requiera hospitalizacion por COVID-19.

4.4 Académica

El virus SARS-CoV-2 es un patégeno que podria continuar circulando en nuestro
medio por tiempo indefinido,* por lo que es relevante el conocer las principales
alteraciones pulmonares detectadas mediante tomografia de torax de los
pacientes y su relacion con la mortalidad generada y difundir la informacion

generada en nuestro medio hospitalario.
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5 Objetivos

5.1 Objetivo general
Asociar los hallazgos tomograficos de térax con la mortalidad de los pacientes
con sospecha de COVID-19 del Hospital Regional de Alta Especialidad de

Zumpango.

5.2 Objetivos especificos

v" Realizar una revision sistematica de todas las tomografias de pacientes con
sospecha de COVID-19, en el periodo del 15 de marzo al 31 de octubre de
2020.

v' Determinar la mortalidad en los pacientes con COVID-19.

v" Analizar la relacién de los hallazgos por tomografia en los pacientes que
fallecieron y en los que sobrevivieron.

v' Identificar los principales factores de riesgo y comorbilidades en los
pacientes con COVID-19.

v' Clasificar los hallazgos tomograficos segun grupos de edad, género y
comorbilidades.

v Asociar las comorbilidades de los pacientes con la mortalidad.
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6 Hipotesis

Hi= Los patrones tomogréficos en térax de pacientes con alta sospecha de COVID

— 19, tienen asociacion con la mortalidad reportada.

Ho= Los patrones tomograficos en térax de pacientes con alta sospecha de
COVID - 19, no tienen asociacién con la mortalidad reportada.
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7 Material y métodos

7.1

7.2

7.3

7.4

7.5

Disefio del estudio

Retrospectivo, transversal, analitico y observacional.

Poblacién, lugar y tiempo de estudio

Tomografias que se almacenaron en el sistema RIS-PACS, de los pacientes
con alta sospecha de COVID — 19, en el Hospital Regional de Alta
Especialidad de Zumpango, del 15 de marzo al 07 de julio de 2020.

Tamafo de muestra

743 pacientes.

Tipo de muestreo

Se realiz6 un muestreo no probabilistico, de tipo consecutivo, ya que se
incluyeron a todos los pacientes, de cualquier edad, con diagndstico de
COVID-19, que hayan sido atendidos en el servicio de imagenologia para

realizacion de tomografia de torax.

Criterios de inclusion y eliminacion

7.5.1 Criterios de inclusion
v' Tomografias que tuvieron como clasificacion CO-RADS 4 o CO-
RADS 5
7.5.2 Criterios de exclusion
v' Tomografias con clasificacion CO- RADS 1, 2 0 3.
7.5.3 Criterios de eliminacion
v' Pacientes con expediente incompleto. Aquel que no tenia el motivo
de egreso, le faltaron notas clinicas, o que la informacién no incluia
comorbilidades.

v' Pacientes que egresaron por alta voluntaria.
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7.6 Operacionalizacion de variables

INDICADORES VALOR FINAL TIPO DE
VARIABLES .
(DIMENSIONES) (UNIDADES/CATEGORIAS) | VARIABLE
Mortalidad en pacientes ~ Categérica
] Fallecio }
con COVID - 19 Directo ) nominal
. ) No fallecié o
(Variable dependiente) dicotomica
Menor o igual a 50 afios | Categorica
Edad Directo Mayor de 50 afios nominal
dicotémica
Comorbilidades . Categorica
) Tiene ]
Obesidad _ nominal
No tiene o
dicotomica
_ Categorica
Tiene )
Sobrepeso . nominal
No tiene o
dicotomica
. Categorica
) i Tiene )
Diabetes mellitus 2 . nominal
No tiene o
dicotomica
) » ) _ Categérica
Hipertension arterial | Tiene )
o _ nominal
sistémica No tiene o
dicotomica
_ Categorica
) Tiene ]
Tabaquismo _ nominal
No tiene o
dicotomica
. Categorica
i Tiene }
Alcoholismo . nominal
No tiene o
dicotomica
. Categorica
Tiene .
Asma _ nominal
No tiene o
dicotomica
_ Categorica
Tiene )
EPOC _ nominal
No tiene o
dicotémica
. Categorica
) Tiene }
Lesion renal . nominal
No tiene o
dicotomica
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Hallazgos tomograficos
al ingreso
(Variable

independiente)

Presenta

Categodrica

Vidrio deslustrado nominal
No presenta o
dicotémica
Categorica
Presenta )
Empedrado nominal
No presenta .
dicotomica
Categérica
Presenta ]
Alveolar nominal
No presenta o
dicotomica
Categérica
L Presenta )
Consolidacion nominal
No presenta o
dicotémica
Categérica
) Presenta .
Multilobar nominal
No presenta o
dicotémica
Categodrica
. Presenta )
Periféricas nominal
No presenta o
dicotémica
Categodrica
Presenta )
Central nominal
No presenta o
dicotémica
Categérica
) ) Presenta )
Halo invertido nominal
No presenta o
dicotémica
Categérica
Presenta )
nominal
Derrame No presenta o
dicotémica
) Categorica
Engrosamiento Presenta ]
nominal
septal No presenta o
dicotémica
Categérica
. Presenta )
Adenopatias nominal
No presenta o
dicotémica
Categérica
Bandas Presenta ]
) nominal
parenquimatosas No presenta o
dicotbmica
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Basal Categodrica
Predominio Apical nominal
Difuso politémica
. Categorica
Severidad 0-25 .
ordinal

7.7 Desarrollo de proyecto

Todos los pacientes que fueron recibidos en admisién continua como

sospechosos de COVID — 19, se enviaron al servicio de imagenologia para

la realizacion de tomografia de térax de alta resolucién, mediante el

siguiente protocolo:

Sin

administracion de contraste endovenoso,

adquisicién de corte con espesor a 1 mm, tiempo de rotaciébn mas corto

posible (0.3-0.5 s), pitch 1 mm, potencial del tubo tipicamente de 120 kVp y

120 mAs, con adecuaciones a las caracteristicas de cada paciente, en una

sola adquisicion en inspiracion maxima, y una sola apnea, incluyendo la

totalidad del volumen pulmonar; el rango de ventana para la interpretacion
sera de -600 a — 700 UH /1000 — 1500UH, ideal -600/1200UH, con ventana
para tejidos blandos para permitir la valoracion de mediastino, hilios y
pleura de 50/350 UH.

Se registraron los hallazgos de 743 tomografias, mediante el vaciado en

una hoja de trabajo de Excel,

COMOo Se muestra a continuacion:

Fecha TC

ID centricity

Nombre

Género

Prueba

Patron

Localizacidn

o
=
=
o
@

Predominio

Severidad

Categoria

CO - RADS

Comorbilidades

Egreso

Edad

Confirmado
Negativo
NA
Vidrio
deslustrado

Empedrado
Alveolar

Consolidacion
Multilobar
Periféricas

Central

Halo invertido

Derrame

Engrosamiento

Adenopatias

Bandas
parenquimatosas
Especifique

Basal
Apical
Difuso

_J2s

Obesidad
Sobrepeso

o}

DM2
HAS
Tabaquismo
Asma

Alcoholism

EPOC
Lesion renal

Otro
Defuncién

Mejoria

Voluntario
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- Se incluyeron para analisis Unicamente aquellas que se consideraron con
alta probabilidad de COVID — 19 (CO-RADS 4y 5).

- Los pacientes se clasificaron por grupo de edad y género.

- Se realizo el analisis de los resultados en general y por grupo de pacientes

y se construyeron los graficos correspondientes.

- Se evalud la utilidad de usar una prueba estadistica para determinar si
existio asociacion entre la presentacion de los hallazgos encontrados, con

la mortalidad de los pacientes.

7.8 Materiales

Se utilizé un tomégrafo General Electric - Lightspeed 64 cortes para la realizacion

de las tomografias de torax de los pacientes.

7.9 Disefio estadistico

Los datos se registraron en una base de datos en Excel que se cred, para

posteriormente ser analizados.

Para el analisis estadistico se obtuvieron para las variables cualitativas
frecuencias simples y porcentajes, y para las variables cuantitativas se obtuvo la
media como medida de tendencia central. Dichos valores se expresaron en
graficas de sectores o graficas de barras de acuerdo con la naturaleza de cada

variable.
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7.10 Cronograma de actividades

Actividad

Nov

Dic

Ene

Feb

Mar

Abr

May

Jun

Jul

Ago

Sep

Oct

Revision bibliogréafica

Realizacién de protocolo

Revision y aceptacion por comité de investigacion

Recoleccion de informacion

Captura de datos

Andlisis de informacién

Redaccioén de tesis

Presentacion de tesis

|:|Com pleto

|:| Pendiente
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8 Implicaciones éticas

De acuerdo con la Declaracion de Helsinki de la 642 Asamblea General de la
Asociacion Médica Mundial del afio 2013, el presente estudio no afecta los
derechos humanos, ni las normas éticas y de salud en materia de investigacion,
por lo tanto, no se comprometen la integridad fisica, moral o emocional de las

personas.

De acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion
en salud, articulo 17, fraccion | se considera esta investigacion en la categoria sin
riesgo, debido a que Unicamente se hizo la revision de los estudios de tomografia

de térax ya almacenados en el sistema del Hospital.

l.- Investigacidon sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza
ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables fisiologicas,
psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que
se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros,

en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.
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9 Resultados

Se analizaron un total de 743 tomografias de toérax de pacientes atendidos en el
Hospital Regional de Alta Especialidad Zumpango, de los cuales 456 eran
hombres (61%) y 287 mujeres (39%). (Grafico 1).

Gréfico 1. Distribucion de las tomografias de pacientes de acuerdo al género

N: 743

B Hombres
B Mujeres

De los pacientes estudiados, la media de edad fue de 50.6 afos de edad,
predominando el grupo de edad de 41 a 60 afios con 393 pacientes (52.9%),
seguido en orden descendente por el grupo de 61 a 80 afios con 206 pacientes
(27.7%), 21 a 40 afos con 116 (15.6%), 81 a 100 afios con 21 (2.8%) y 0 a 20

afnos con 7 pacientes (0.9%). (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucion de los pacientes por grupos de edad

0-20 afios 7 0.9
21-40 afios 116 15.6
41-60 afios 393 52.9
61-80 afios 206 27.7
81-100 afos 21 2.8
Total 743 100.0
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Dividiendo los grupos anteriores por género, se puede observar que en los 5

grupos de edad el género masculino fue el mas afectado, siendo esta diferencia

todavia mas notoria en el grupo de 41 a 60 afos de edad, ya que de los 393

casos, 244 fueron hombres y 149 mujeres; otro grupo que denota importante
diferencia fue el de 61 a 80 afios, con 123 hombres y 83 mujeres, y el de 21 a 40

afos, con 72 hombres y 44 mujeres. (Tabla 2 y Grafico 2).

Tabla 2. Distribucion de los pacientes por grupos de edad y género

s G ekl Hombres Mujeres Total

No. % No. % No. %

0-20 afios 4 0.5 3 0.4 7 0.9
21-40 afios 72 9.7 44 5.9 116 15.6
41-60 afos 244 32.8 149 20.1 393 52.9
61-80 afios 123 16.6 83 11.2 206 27.7

81-100 afios 13 1.7 8 1.1 21 2.8
Total 456 61.4 287 38.6 743 100.0

Gréfico 2. Distribucién de los pacientes por grupos de edad y género
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Respecto a las comorbilidades, de manera general se puede observar que de los
743 pacientes totales, obesidad se presento en 299 (40.2%), diabetes mellitus en
297 pacientes (40.0%), hipertension arterial en 242 (32.6%), antecedente de
alcoholismo en 242 (32.6%), antecedente de tabaquismo en 216 (29.1%),
sobrepeso en 173 (23.3%), lesién renal en 42 (5.7%), enfermedad pulmonar

obstructiva cronica en 15 (2.0%) y asma en 6 (0.8%). (Tabla 3 y Grafico 3).

Tabla 3. Distribucion de las comorbilidades de los pacientes

Comorbilidades | n =743 | %
Obesidad
Si 299 40.2
No 444 59.8
Diabetes mellitus
Si 297 40.0
No 446 60.0
Hipertension arterial
Si 242 32.6
No 501 67.4
Alcoholismo
Si 242 32.6
No 501 67.4
Tabaquismo
Si 216 29.1
No 527 70.9
Sobrepeso
Si 173 23.3
No 570 76.7
Lesion renal
Si 42 5.7
No 701 94.3
EPOC
Si 15 2.0
No 728 98.0
Asma
Si 6 0.8
No 737 99.2
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Gréafico 3. Distribucidn de las comorbilidades de los pacientes

I

Obesidad Diabetes  Hipertension Alcoholismo Tabaquismo Sobrepeso Lesion renal EPOC Asma
mellitus arterial

n=743

ESi B No

Desglosando a las comorbilidades por grupos de edad, se puede observar que

como lo especifica la literatura, estas se presentan con mayor probabilidad en los

grupos de edad de 41 a 60 afios, 61 a 80 afios y en menor medida en 21 a 40

afios y 81 a 100 afios. (Grafico 4).

Gréfico 4. Distribucion de las comorbilidades de los pacientes por grupos de edad
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Al desglosar las comorbilidades por género, se puede observar que estas son mas
frecuentes en los hombres comparados con las mujeres. Sin embargo, esta
diferencia es menos acentuada en comorbilidades como diabetes mellitus e
hipertension arterial sistémica, con una distribucion similar en ambos géneros.
(Grafico 5).

Gréfico 5. Distribucién de las comorbilidades de los pacientes por género
250

204 n=743
200 1 185
169 178
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114 12121 113
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50 38 38 31
0 T T T T T T T T -_-_|
Obesidad Diabetes  Hipertension Alcoholismo Tabaquismo Sobrepeso  Lesion renal EPOC

mellitus arterial

W Hombres B Mujeres

De los 743 pacientes incluidos en el estudio, 360 culminaron en defuncién,
reflejando una mortalidad de 48.5%. Por el contrario, los 383 pacientes restantes

fueron egresados por mejoria (51.5%). (Grafico 6).
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Gréfico 6. Mortalidad observada en los pacientes

n=743

msi

m No

De las 360 defunciones obtenidas, 236 ocurrieron en el género masculino (65.6%)
y 124 en el femenino (34.4%). Fueron mas frecuentes en el grupo de edad de 41 a
60 afos con 191 (53.1%), seguido del grupo de 61 a 80 afos con 121 (33.6%), 21
a 40 afnos con 29 (8.1%), 81 a 100 afios con 18 (5.0%) y el grupo de 0 a 20 afos
con 1 (0.3%). (Tabla 4).

Tabla 4. Distribucion de las defunciones por grupos de edad

Grupos de edad No. %
0-20 afios 1 0.3
21-40 afos 29 8.1
41-60 anos 191 53.1
61-80 afios 121 33.6
81-100 afos 18 5.0

Total 360 100.0

Desglosando las defunciones por género y grupos de edad, se obtuvo que en
todos predominé el género masculino, situacion que se acentlio mas en el grupo
de 41 a 60 afios en donde ocurrieron 124 defunciones (34.4%) en los hombres y
67 (18.6%) en las mujeres; en el grupo de 61 a 80 afios con 78 defunciones
(21.7%) en los hombres y 43 (11.9%) en las mujeres; en el grupo de 21 a 40 afos
con 22 defunciones (6.1%) en los hombres y 7 (1.9%) en las mujeres. Para el

50



grupo de 0 a 20 afios y 81 a 100 afios la distribucién de las defunciones por

género fue similar. (Tabla 5y Gréfico 7).

Tabla 5. Distribucion de las defunciones por grupos de edad y género

s COGEr Hombres Mujeres Total
No. % No. % No. %

0-20 afios 1 0.3 0 0.0 1 0.3
21-40 afios 22 6.1 7 19 29 8.1
41-60 afos 124 34.4 67 18.6 191 53.1
61-80 afios 78 21.7 43 11.9 121 33.6
81-100 afios 11 3.1 7 1.9 18 5.0

Total 236 65.6 124 34.4 360 100.0

Gréfico 7. Distribucion de las defunciones por grupos de edad y género

7 0 / n=743
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En cuanto a las comorbilidades que se observaron en los 360 pacientes que
fallecieron, se obtuvo que tenian obesidad 144 pacientes (40.0%), diabetes
mellitus 159 pacientes (44.2%), hipertension arterial 139 (38.6%), antecedente de
alcoholismo en 131 (36.4%), antecedente de tabaquismo en 117 (32.5%),
sobrepeso en 79 (21.9%), lesion renal en 33 (9.2%), enfermedad pulmonar

obstructiva cronica en 11 (3.1%) y asma en 3 pacientes (0.8%). (Tabla 6).
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Tabla 6. Distribucion de las defunciones por comorbilidad reportada

Comorbilidades | n =360 | %
Obesidad
Si 144 40.0
No 216 60.0
Diabetes mellitus
Si 159 44.2
No 201 55.8
Hipertension arterial
Si 139 38.6
No 221 61.4
Alcoholismo
Si 131 36.4
No 229 63.6
Tabaquismo
Si 117 32.5
No 243 67.5
Sobrepeso
Si 79 21.9
No 281 78.1
Lesion renal
Si 33 9.2
No 327 90.8
EPOC
Si 11 3.1
No 349 96.9
Asma
Si 3 0.8
No 357 99.2

Es importante destacar que el presentar cualquier comorbilidad predispuso a los
pacientes en gran medida para desarrollar complicaciones y culminar en
defuncion, sobre todo para comorbilidades como diabetes mellitus e hipertension

arterial sistémica. (Grafico 8).
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Gréfico 8. Desenlace de los pacientes con COVID-19, distribuido por comorbilidad
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En cuanto a los hallazgos tomograficos en las 360 defunciones de pacientes con

COVID-19, se observé la presencia de vidrio deslustrado en 262 tomografias

(72.8%) y el resto no tuvo esa alteracion, patron de empedrado en 291 (80.8%),
patrén alveolar en 298 (82.8%) y consolidacion en 263 (73.1%). (Tabla 7).

Tabla 7. Distribucion de los patrones tomogréaficos en los pacientes que fallecieron

Patrén tomografico n =360 %
Vidrio deslustrado
Si 262 72.8
No 98 27.2
Patron de empedrado
Si 291 80.8
No 69 19.2
Patrén alveolar
Si 298 82.8
No 62 17.2
Consolidacion
Si 263 73.1
No 97 26.9
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Sin embargo, estos patrones no se presentaron de forma Unica en las tomografias

analizadas, sino que en su mayoria se observaron en combinacién de patrones. Al

respecto, se obtuvo que la combinacion de las cuatro lesiones (vidrio deslustrado,

empedrado, alveolar y consolidacion) fue el hallazgo mas recuente (44%), seguido

de la combinacion de tres lesiones, como vidrio deslustrado, empedrado y alveolar

(14%), y vidrio deslustrado, alveolar y consolidacion (11%). (Gréafico 9).

Gréfico 9. Distribucién de hallazgos tomogréficos en defunciones por COVID-19
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Dividido por grupo de edad y género, en todos los grupos las lesiones fueron

predominantes en el género masculino comparado con el femenino, y relacionado

con la defuncion, en la mayoria de los grupos predominé la combinacion de los

cuatro patrones vidrio deslustrado, alveolar, empedrado y consolidacion. (Tabla 8).
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Tabla 8. Distribucion de las lesiones tomograficas en defunciones, por grupo de

edad y género

Grupo de edad
Lesion 0-20 afios 21-40 aiios 41-60 afos 61-80 afios 81-100 afios Total
Hombres Mujeres Hombres Mujeres Hombres Mujeres Hombres Mujeres Hombres Mujeres Hombres Mujeres
\4 0 0 0 0 1 3 0 0 0 0 1 3
E 0 0 0 0 1 0 2 0 0 0 3 0
A 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
C 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1 0
V+E 0 0 0 1 10 3 3 4 0 0 13 8
V+A 0 0 1 0 2 2 2 1 1 1 6 4
V+C 1 0 0 0 3 0 2 2 1 1 7 3
E+A 0 0 1 1 1 0 3 2 0 1 5 4
E+C 0 0 0 0 0 1 1 1 0 0 1 2
A+C 0 0 0 0 2 3 0 0 0 0 2 3
E+A+C 0 0 2 0 9 4 7 4 0 1 18 9
V+E+A 0 0 3 3 14 6 13 6 4 1 34 16
V+A+C 0 0 4 1 13 9 5 6 1 0 23 16
V+E+C 0 0 2 1 7 3 6 0 1 0 16 4
V+E+A+C 0 0 9 1 59 33 34 17 3 2 105 53
Total 1 0 22 8 123 67 78 43 11 7 235 125

Dentro de otros hallazgos tomograficos encontrados, en las 360 tomografias
analizadas de las defunciones, se encontr6 neumopatia cronica (70.0%) y en el
resto no se encontrd esta alteracién (30.0%), asimismo, bronquiectasias (63.8%),
neumotérax (60.0%), cardiomegalia (60.0%), hipertensién arterial pulmonar
(59.7%), calcificacion de coronarias (58.3%), atelectasia lineal (57.7%), quistes
pulmonares (56.0%), enfisema subcutaneo (54.0%), atelectasia (50.0%), derrame
pleural (46.2%), neumomediastino (33.3%), bandas parenquimatosas (32.4%) y
engrosamiento septal (20.9%). (Grafico 10).

Gréfico 10. Otros hallazgos tomograficos en las defunciones por COVID-19
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Por dltimo, comparando el puntaje obtenido al evaluar la severidad con la
probabilidad de defuncién, se puede observar que a mayor puntaje mayor es la
probabilidad de defuncion, explicado por el grado de lesiéon pulmonar que conduce
a un mayor deterioro del patron respiratorio e incrementa el riesgo de

complicaciones. (Grafico 11).

Gréfico 11. Probabilidad de defuncion de acuerdo con el puntaje de severidad
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10 Discusién

La tomografia computarizada (TC) es una herramienta radiolégica fundamental
para el diagnostico de la neumonia asociada a COVID-19,%244 como complemento
importante de la RT-PCR, por su rapidez, gran disponibilidad y alta sensibilidad
para el diagnéstico de la neumonia COVID-19,2* y los hallazgos de ésta son
especialmente importantes para diagnosticar y predecir el prondstico.? Bajo esta
herramienta y con el complemento de la informacion obtenida del expediente
clinico se obtuvieron los resultados anteriormente descritos y que a continuacion

contrastaremos y explicaremos.

En nuestro estudio se observé que el género predominante fue el masculino (61%)
comparado con el femenino (39%). Esto es similar a lo reportado por Juérez-
Hernandez et al, quien reportd que el género masculino tuvo mayor afectacion
siendo del 61%.'! Y es concordante con lo reportado a nivel nacional por la
Secretaria de Salud, con una distribuciéon predominante en hombres (52%).1? Se
ha propuesto que este patron de presentacion es explicado por diferencias en la
respuesta biolégica de hombres y mujeres ante la enfermedad, ya que se ha
observado mayor dificultad en la activacion de la respuesta inmune de células T
en los hombres principalmente, pero también se han descrito diferencias
centradas en aspectos hormonales, receptores celulares y genética vinculada al

cromosoma X.11

La media de edad fue de 50.6 afos, predominando el grupo de edad de 41 a 60
afos (52.9%). Esto es similar a lo observado por Huang et al, en donde se reporté
una media de edad en el estudio de 49 afios, con predominio de igual manera del
grupo de edad de 40 a 60 afios (73.0%),%? lo reportado por Lozano-Salce et al,
con edad promedio de 45 afios (rango de 10 a 81 afios),! y lo emitido por la
Secretaria de Salud a nivel nacional, siendo mas frecuente el grupo de 40 a 65
afos.’? Con respecto a este factor, se ha planteado que la edad avanzada se

relaciona con defectos en la funcién de las células T y células B, con elevados
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marcadores de inflamacién, ademas de produccion de anticuerpos erroneos que
bloquean la respuesta inmune,® y por ende, determinados grupos de edad han

sido los mas afectados por esta enfermedad.

Las comorbilidades predominantes en nuestro estudio fueron obesidad (40.2%),
diabetes mellitus (40.0%) e hipertension arterial sistémica (32.6%). Juéarez-
Hernandez et al, reportaron en su proyecto, que el 52% de la poblacion estudiada
tenian antecedentes de al menos una comorbilidad, siendo la diabetes mellitus
mas frecuente con 62%, seguido de otras comorbilidades como hipertension
arterial (35%) y obesidad (45%),!' y la Secretaria de Salud por su parte, ha
reportado de igual forma predominio de hipertension, obesidad y diabetes

principalmente,? datos que son concordantes con nuestro estudio.

Esto es explicado porque se sabe que la presencia de diabetes, la hipertension y
obesidad son promotores de morbilidad y mortalidad en pacientes con COVID-19 y
algunos de los mecanismos que podrian contribuir con este aumento en la
susceptibilidad de COVID-19 en pacientes con diabetes son: a) unién celular de
mayor afinidad y entrada de virus eficiente, b) eliminacién viral disminuida, c)
disminucién de la funcion de las células T, d) aumento de la susceptibilidad a la
hiperinflamacion y el sindrome de tormenta de citosinas, e) presencia de
enfermedad cardiovascular,'®% f) desequilibrio entre la coagulacion y la fibrindlisis,
g) resistencia a la insulina asociada con la disfuncion endotelial y con el aumento
en la agregacion y activacion de las plaquetas,’® y h) inmunidad innata
comprometida en periodos de hiperglucemia en pacientes con diabetes
descontrolada, lo que permite la proliferacion del patégeno en el huésped.52°

Con respecto a hipertension un posible nexo causal seria el dafio y la disfuncién
miocardica producidos por el SARS-CoV-2, evidenciado en los frecuentes
hallazgos de elevacion de la troponina y anormalidades electrocardiograficas;
ademas del efecto deletéreo de los inhibidores de la enzima convertidora y los

bloqueadores del receptor de angiotensina 2 en esta patologia.?® Y con respecto a
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obesidad, COVID-19 puede exacerbar aun mas la inflamacién, con exposicion a
niveles mas altos de moléculas inflamatorias circulantes, que puede producir una
disfuncion metabdlica; asimismo, en la obesidad existe deficiencia de vitamina D,
que aumenta el riesgo de infecciones sistémicas y perjudica la respuesta

inmune.3!

En cuanto a habitos dafinos para la salud, se observd en nuestro estudio
antecedente de alcoholismo (32.6%) y antecedente de tabaquismo (29.1%) en la
poblacion estudiada, mientras que en la mortalidad que se presenta en los
pacientes que tienen este antecedente es 36.4% para alcoholismo y 32.5% para
tabaquismo. Lo cual es concordante con lo reportado por la Secretaria de Salud
Federal.'? Esto es importante de considerar debido a que proporcional al tiempo
de consumo, el tabaquismo deteriora la funcion pulmonar y considerando que éste
organo es el méas afectado por COVID-19, representa un factor de riesgo
importante para la predisposicion a complicaciones e incremento de la

mortalidad.36

La mortalidad general obtenida en este estudio fue 48.5%. Las defunciones
predominaron en el grupo de 41 a 60 afios (53.1%) y 61 a 80 afios (33.6%), asi
como también predominaron en el género masculino (65.6%) comparado con el
femenino (34.4%); lo cual es consistente con lo reportado en la literatura por
Juarez-Hernandez et al, con una mortalidad de 45%, la cual predominé en
pacientes mayores de 50 afios de edad (52%) y en el género masculino (72%).1%
La Secretaria de Salud Federal de igual manera reporta predominio en hombres
(62.3%), con predominio entre los 60 y 80 afios de edad.'”? Respecto a esto,
considerando los defectos en el sistema inmunoldgico que se acentuan con la
edad, Ma C et al, reportan que la edad mayor de 60 afos incrementa de forma
independiente el riesgo de morir en mas de 9 veces, comparado con poblacion

mas joven.?
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En nuestro estudio, la principal comorbilidad asociada a las defunciones
observadas fue diabetes mellitus (44.2%), seguido de obesidad (40.0%),
hipertension arterial sistémica (38.6%). Esto fue similar a lo observado por Deng et
al, quienes reportaron 42.3% de las defunciones se encontraba asociado de forma
predominante a diabetes mellitus.?® De igual forma, Yang et al, confirmaron la
asociacion de la mortalidad con enfermedades cardiovasculares y diabetes; el
30% tenian enfermedad coronaria, el 24.5% fibrilacion auricular y el 9.6%
antecedentes de accidente cerebrovascular.?® La Secretaria de Salud concuerda
en que son tres las principales comorbilidades identificadas en las defunciones de
pacientes con COVID-19 y son hipertension (44.3%), diabetes (36.7%)y obesidad
(21.7%).%? Esto explicado por los factores fisiopatoldgicos que estas enfermedades
desencadenan en los pacientes y los predisponen al desarrollo de complicaciones
y con ello al mayor riesgo de fallecer por COVID-19.

Dentro de los hallazgos tomograficos, lo mas cominmente observado tanto en la
totalidad de pacientes como en las defunciones fue la combinacién de los cuatro
patrones (vidrio deslustrado, empedrado, alveolar y consolidacién), con 39 y 44%
respectivamente. De forma descendente, la combinacién de tres patrones fue algo
predominante tanto de forma global como en los pacientes que fallecieron, y de
estos los mas significativos fueron la combinacién vidrio deslustrado, con
empedrado y alveolar (16 y 14% respectivamente) y vidrio deslustrado, més
alveolar y consolidaciéon (11% en ambos grupos); lo cual demuestra que a mayor
compromiso pulmonar mayor es la probabilidad de defuncion por el dafio
observado. Las defunciones fueron mas prevalentes en aquellas tomografias que
presentaban los cuatro patrones principales, lo que se coincide con Hossein et
al,*® Li et al,*” y Yuan et al.? Lozano-Salce et al, en su estudio describieron que las
opacidades en vidrio deslustrado fueron los hallazgos mas comunes (89.8%),
seguido de consolidacion (40.1%) y patrén en empedrado (12.0%).! Juarez-
Hernandez et al, por su parte, reportaron un patrén mixto como predominante en

39%, caracterizado por patron en vidrio deslustrado, combinado con zonas de
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consolidacion, seguido de patron empedrado y patron en vidrio deslustrado Unico

con 30% y 29%, respectivamente.!

Al respecto se ha observado que la evolucién de estos hallazgos tomogréficos
pulmonares por COVID-19 depende del nimero de dias de sintomatologia,
determinandose que en los primeros dias de esta afeccidn, especificamente entre
0 y cuatro dias, hasta 17% de los estudios son normales; no obstante, las
principales alteraciones son vidrio deslustrado con distribucion multisegmentaria y
periférica. Después, entre los cinco y 13 dias estos hallazgos pueden progresar,
también puede existir patron en empedrado hasta en 19% de los casos y aparicion
0 aumento de consolidaciones. Por ultimo, a partir de los 14 dias hay grados
variables de los hallazgos previamente descritos y podria ocurrir una resolucion de
estos cambios en alrededor de 26 dias. Es por esto, que los hallazgos entre
diferentes estudios podrian llegar a presentar tanto consistencias como
discrepancias debido a que el tipo de hallazgos identificados iran en funcion del
momento en que se toma la tomografia de térax y los dias de evolucion de la

enfermedad.4849

Por ultimo, en nuestro estudio se aplicé una regresion lineal con respecto a la
relacion de la severidad con la mortalidad, con la que se deduce que dicha
relacion es directamente proporcional, es decir, que a mayor puntaje de severidad
de la enfermedad, mayor es la probabilidad de defuncion por COVID-19. Esto es
consistente con lo referido por Franquet et al, y Ruch et al, que denotan que un
mayor compromiso pulmonar hace que el paciente tenga una mayor probabilidad
de desarrollar multiples complicaciones y culminar en defuncion, lo cual es
desencadenado por el sindrome de tormenta de citocinas en la fase de
hiperinflamacion, en donde el dafio es tal que comienza a comprometer en mayor
medida diversos oOrganos, condicionando la aparicibn progresiva de

complicaciones. 40- 46
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Aunado a todo lo anterior, es importante también mencionar que en nuestro pais
se reportan afio con afo prevalencias elevadas en determinadas comorbilidades
como diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica y obesidad, lo que aunado a
que la poblacién predominante se encuentra en edades productivas (entre 40 y 60
afnos), y considerando las caracteristicas fisiopatoldgicas de COVID-19, crean el
ambiente idoneo para el desarrollo de complicaciones pulmonares y sistémicas,
gue incrementan el riesgo de fallecer en los pacientes; por lo cual es importante el
utilizar todas las herramientas disponibles en la valoracion del pacientes, como el
empleo de la tomografia de torax, para la deteccién temprana de complicaciones

gue puedan guiar en la toma de decisiones terapéuticas en los pacientes.
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11 Conclusiones

La combinacién de los cuatro patrones tomograficos (vidrio deslustrado con
empedrado, alveolar y consolidacion), tiene una asociacion con la mortalidad de
los pacientes con COVID — 19, asi como el aumento de la severidad, lo cual
demuestra que, a mayor compromiso pulmonar al ingreso hospitalario, mayor es la
puntuacion de severidad de la enfermedad y mayor es la probabilidad de
defuncién por el dafio observado.

Otros hallazgos que se encontraron en este estudio fueron, el sexo predominante
fue el masculino, con media de edad de 50.6 afios, con predominio en el grupo de
edad de 41 a 60 afios.

Las comorbilidades predominantes fueron obesidad, diabetes mellitus e
hipertension arterial sistémica. Ademas, se incluyeron variables como antecedente
de alcoholismo y antecedente de tabaquismo, las cuales no han sido descritas
dentro de las comorbilidades en la literatura, y presentaron asociacion con la

mortalidad.
Las defunciones predominaron en el grupo de 41 a 60 afios y en el sexo

masculino, siendo la principal comorbilidad asociada a las defunciones observadas

fue diabetes mellitus, seguido de obesidad e hipertension arterial sistémica.
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12 Recomendaciones y sugerencias

Dentro de las fortalezas de este estudio se debe de considerar el tamafio de
muestra, ya que las 743 tomografias de los pacientes atendidos en nuestro
hospital representan una cantidad considerable, debido a que la literatura en
nuestro pais es limitada y en su mayoria el tamafio de muestra es menor al
planteado en este estudio, lo que conduce a que los datos publicados sean
propensos a sesgos de informacion y que los resultados deban ser tomados con

cautela.

Otra de las fortalezas de este estudio, es que se presenta informacion muy variada
y detallada por grupos de edad y género, respecto a las diversas variables
estudiadas, lo que otorga una amplia informacion, con la finalidad de conocer los
antecedentes mas importantes, asi como los hallazgos tomograficos en los
pacientes que acuden a valoracion y de esta manera utilizar estos hallazgos como

predictores de mortalidad.

Las diversas variables se encuentran analizadas por grupos de edad y género, ya
que al incluir a todos los pacientes sin restriccion de edad, se podia provocar un
sesgo de informacion, ya que las condiciones biolégicas y fisiologicas son
diferentes de acuerdo con cada grupo de edad, lo que evidencio la necesidad de

realizar un analisis minucioso y minimizar dicho sesgo.

Dentro de las limitantes del estudio se encuentra que las comorbilidades solo
fueron abordadas como un antecedente, sin embargo, no se hace distincién entre
el control o descontrol de dichas patologias y su asociacion con la presencia de
defuncion, por lo que se requieren realizar mas estudios a profundidad que
fortalezcan esta problematica, sin embargo, se ha reportado en la literatura que
entre mayor sea el descontrol de las comorbilidades, mayor es la probabilidad de

complicacion, dada la evolucion fiosiopatologica.
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Por dltimo, es importante con todo lo aqui establecido con anterioridad, el realizar
una adecuada valoraciéon mediante la tomografia de térax, que permita establecer
las condiciones al ingreso hospitalario de los pacientes con COVID-19 y que
ademas sirvan como predictores de la mortalidad y puedan orientar en la toma de

decisiones en el plan de tratamiento establecido.
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