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COVID-19

do SARS-CoV-2 ha dado como resultado un

cambio total en la vida de las personas, no vis-
ta desde que, en 1918, otra pandemia, la denomina-
da gripe espafola, tuvo efectos muy graves en todo
el mundo. El virus es un elemento que se encuentra
habitualmente en los murciélagos y que, a través de
otro animal denominado pangolin, contagié al hom-
bre.

I a pandemia producida por el virus denomina-

El virus originalmente identificado en la ciudad de
Wuhan, China en diciembre del 2019, se disemino
en pocas semanas por todo el planeta. Al 17 de
abril del ano 2021, 141.004.666 seres humanos han
sido contagiados por la enfermedad y 3.017.579 han
fallecido.

El mes de enero del afio 2020, Roth y colegas re-
portaron un numero indeterminado de personas que
fueron infectadas en los Estados Unidos por un in-
dividuo asintomatico, portador del virus, que habia
viajado desde la Republica China.

Los coronavirus han sido siempre considerados pa-
tégenos para el hombre, pero sin mayores conse-
cuencias para su salud. Sin embargo, en el siglo
XXI han aparecido tres coronavirus altamente pato-
genos, todos ellos produciendo un severo sindrome
respiratorio agudo. El primero de ellos se denomind
SARS; aparecio en la provincia de Guandong de la
Republica China, como una neumonia atipica grave.
Los primeros casos tuvieron como historia importan-
te el contacto con animales, sospechando de los
murciélagos, por ser recipientes de gran cantidad
de virus, como el reservorio natural. De este grupo
de pacientes infectados el 20% requirié intubacion y
ventilacién mecanica, y el 10% fallecieron.

El afio 2012, otro virus de la misma familia hizo su
aparicion produciendo un contagio altamente pato-
geno, dando origen al llamado Sindrome Respirato-
rio del Medio Este (MERS), denominandole al virus
MERS-CoV, de contagio zoonético y capacidad de
trasmision moderada. El virus fue concentrado en la
saliva del huésped, en un paciente saudi que fallecié

de falla respiratoria. Se determind que el huésped
o reservorio natural era el murciélago y el huésped
intermedio el camello. EI MERS produce sintomas
semejantes a los de la actual pandemia, ocasionada
por el SARS-CoV-2, que consiste en una neumonia
atipica, pero ademas existen otros sintomas y signos
diferentes como son la diarrea persistente y la falla
renal. La aparicion de un nuevo virus, que se creia
relativamente benigno, demuestra el continuo desa-
fio que son las enfermedades virales y la necesidad
que las autoridades de salud estén siempre prepa-
radas para estos embates.

El virus SARS-CoV-2, productor de esta pandemia,
es altamente trasmisible. Se trasmite por via aérea,
respiracion de gotas de aereosoles respiratorios, v,
aunqgue algunos autores aseguran que hasta el 80%
son asintomaticos o tienen sintomas leves 0 mode-
rados, el 20% tienen sintomas respiratorios graves
que requieren hospitalizacion. De estos ultimos, en-
tre el 5 al 7% requieren de cuidados intensivos, pues
es necesario intubarles y darles respiracion asistida
para tratar de subsanar su insuficiencia respiratoria
grave. La mortalidad total de estos enfermos varia
de acuerdo a varios autores entre el 2,5y el 5%.

Dos estados de la enfermedad son generalmente
visibles; en los estados leves a moderados, se pre-
senta como una infeccion virésica del tracto respi-
ratorio superior que sucede de 2 a 7 dias del con-
tagio inicial (promedio de 5 dias); se produce una
inflamacion de los epitelios de las vias respiratorias
que producen tos seca, congestion nasal, dolor de
garganta, pérdida del sentido del olfato, dolor de ca-
beza, pérdida del gusto y, en pocos casos, sintomas
digestivos como dolor abdominal y diarrea. En la
mayoria de los casos la enfermedad se limita a es-
tos sintomas y signos; en la minoria, la enfermedad
progresa hacia una respuesta inmune inflamatoria
con caracteristicas clinicas de hiperinflamacion con-
ducentes al llamado sindrome de distrés respiratorio
agudo, en el que el paciente tiene dificultad respira-
toria, avidez de aire y disminucion de saturacion de
oxigeno, necesitando cantidades cada vez mayores
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de oxigeno, pues se esta desarrollando una neumo-
nia bilateral, con exudado, edema y dafio alveolar.
Este estado, raramente se detiene, desarrollando el
sindrome agudo respiratorio que puede llevar a la
muerte del paciente. En algunos casos graves pue-
de desarrollarse un cuadro de trombosis venoso o
arterial, con trombocitopenia (baja del contaje de
plaguetas), incluso pueden concluir con una trom-
bosis pulmonar masiva.

En los nifios el cuadro clinico es diferente. En primer
lugar, el contagio en los nifios es mucho menor que
en los adultos; la mayoria tienen un curso benigno de
la virosis. Unos pocos después de sanarse comple-
tamente, algunas semanas mas tarde desarrollan un
estado inmuno-inflamatorio grave que no es respi-
ratorio sino vasculo-circulatorio, presentando vascu-
litis generalizada, desarrollando aneurismas de las
arterias coronarias, cuadros similares al infarto del
miocardio con troponinas altas y estado de shock
que obligan incluso al uso de vasopresores como la
epinefrina, dobutamina intravenosa, para salvar sus
vidas. El estado clinico, semejante a la enfermedad
de Kawasaki, afecta los vasos del sistema cardio-
vascular. Las manifestaciones cutaneas, lesiones de
tipo vesicular, son frecuentes también en nifios. Lo
que debe ser recordado es que el 80% de los nifios
ingresados a cuidados intensivos presentan cuadros
de patologia cardiaca, muchos de ellos con arritmias
ventriculares y disfuncion del ventriculo izquierdo.
Sorpresivamente, a mas de que el contagio de los
nifos con covid-19 es infrecuente, los nifios tienen
una evolucion benigna, es raro encontrar sintomas
respiratorios.

Es generalmente aceptado que los adultos mayores
y pacientes con otra morbilidad como diabetes melli-
tus, hipertension arterial, obesidad o enfermedades
que produzcan inmunodepresion, tienen mayor mor-
talidad si son contagiados con el SARS-CoV-2.

El diagnostico se establece con la positividad del
hisopado del exudado nasofaringeo mediante PCR.
Pasados los 5 dias del contagio puede realizarse
una prueba seroldgica de IgM. En el examen de san-
gre existe una elevacion del PCR, del fibrindgeno,
del LDH, asi como linfopenia y puede haber trombo-
citopenia. De haber sintomas respiratorios se debe
realizar una radiografia estandar de térax, que es la
mas asequible y confirma el diagndstico de patolo-
gia pulmonar, aparece un infiltrado que es multilo-
bular, generalmente simétrico. La Tomografia Axial
Computarizada (TAC) pulmonar es mas sensible que
la radiografia pulmonar, presentando infiltrados pa-
renquimatosos bilaterales, predominando en Iébulos
inferiores; manifestaciones que son visibles algunos
dias antes que las vistas en las radiografias de térax.
La ecografia de los pulmones, demuestra una sen-
sibilidad de hasta el 80% superior a la radiografia.
Los pacientes con enfermedad respiratoria aguda
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deben someterse a un hisopado nasofaringeo, vy si
el resultado de PCR es positivo, la enfermedad de
coronavirus es evidente. Las pruebas serologicas
frente a los antigenos del virus SARS-CoV-2, con de-
terminacion de IgM, IgG e IgA, tienen valor cuando
se los realiza, por lo menos, 10 dias después de ini-
ciada la infeccion.

No existe tratamiento especifico para la infeccion
producida por el virus SARS-CoV-2. Los antipiréti-
cos y analgésicos tipo acetominofen son utilizados
para combatir la fiebre y el dolor de cabeza, los an-
tiinnflamatorios no esteroidales pueden ser utilizador
en este estadio. Algunos autores preconan el uso
de monoclones primarios durante los primeros dias
de la infeccion, algunos buenos resultados se han
obtenido con estos farmacos, pero mas estudios
son necesarios para tener certeza. Se han realiza-
do extensos estudios de investigacion acerca de las
bondades de algunos productos como la hidroxiclo-
roquina, dioxido de cloro, ivermectina, sin resulta-
dos positivos. Igualmente, estudios metddicos, con
varios antivirales, han resultado negativos. Sin em-
bargo, el més aconsejable es el tocilizumab, aunque
no existen estudios definitivos que aseguren la efec-
tividad del mismo en la infeccion. Varios estudios
sobre otros medicamentos como el socilisumab, el
silitux y otros, han dado resultados negativos. Al-
gunos antirreumaticos como la colchicina, han dado
resultados prometedores, pero es necesario realizar
mayor investigacion al respecto para poder llegar a
conclusiones validas.

Varias casas farmacéuticas se encuentran trabajan-
do con diferentes moléculas que ya han pasado las
fases | y Il de investigacion y se hallan actualmente
en fase Ill, con excelentes resultados que actdan so-
bre el virus SARS-CoV-2, que eventualmente llevaran
a la curacion de esta infeccion. Mientras no se des-
cubra el medicamento especifico para controlar el
virus, las medidas preventivas deben der aplicadas:
lavado frecuente de manos, uso de la mascarilla,
distanciamiento social, evitar permanecer en lugares
cerrados y evitar las aglomeraciones.

Hasta que la medicina especifica sea descubierta,
la Unica forma de controlar la pandemia es obtener
la llamada inmunizacién en rebafio que consiste en
obtener que el 70 a 80% de la poblacién esté inmu-
nizada. Esta proporciéon de la poblacion se obtiene
sumando el numero de personas que han sido vacu-
nadas totalmente mas el nimero de pacientes que
han padecido la enfermedad y han sobrevivido. En
ambos casos esta presente en la sangre de la perso-
na los anticuerpos especificos contra los antigenos
del virus.

Al momento existen en el mundo alrededor de 130
grupos trabajando en la consecucion de una vacu-
na segura y efectiva contra el SARS-CoV-2. Nunca
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en la historia médica de la humanidad ha existido la
celeridad de grupos de cientificos en la obtencion
de una vacuna. Hasta ahora, el promedio para la ela-
boracion de una vacuna que sea eficiente y segura
era de 10 afios; hoy, un afo después de declarada
la pandemia por la OMS, siete diferentes tipos de
vacunas se estan utilizando en el mundo.

La vacuna de la casa Pfizer, desarrollada por un la-
boratorio aleman a base de un intervalo del mensaje-
ro mRNA, tiene una efectividad del 96%; dos inocu-
laciones intramusculares son necesarias, separadas
por un periodo de 21 dias. Esta vacuna produce
una alta respuesta de anticuerpos que neutralizan
al virus y ademas provoca una reaccion especifica
de linfocitos T, que igualmente destruyen al virus. La
vacuna producida por la casa Moderna, con el mis-
mo principio que la anterior, es decir, el mensajero
mRNA, tiene una eficacia del 94% y se administra
en dos dosis inyectadas con un intervalo de 28 dias.
La vacuna rusa SputnikV, que es a base de la combi-
nacion heteroldgica de dos adenoviruscon serotipos
diferentes que son inoculados con dos inyecciones
separadas por 21 dias. La vacuna AstraZeneca, de-
sarrollada en la Universidad de Oxford a base de
adenovirus atenuados, que producen una infeccion
virésica en el chimpancé, tiene una eficacia, que va-
ria segun varios autores, de entre el 75 y el 90%.
La vacuna china Sinovac, también confeccionada
a base de adenovirus atenuados, tiene una eficacia
variable entre el 86 y 90%. En el mes de julio de
2021 se lanzara al mundo la vacuna cubana Sobe-
rana, que se espera se difundira en todo el planeta.

La farmacéutica Pfizer ha trabajado extensivamen-
te en estudios realizados en mujeres embarazadas,
llegando a la conclusion de su seguridad y eficacia,
aplicandose en la misma forma que un adulto. De
igual manera, en los ultimos meses, cientificos de
esa misma empresa han realizado estudios en ado-
lescentes, llegando a la conclusion de que en per-
sonas mayores a los 12 afios se logra una eficacia
del 100%. Es necesario comentar que todas las va-
cunas mencionadas pueden producir en los vacuna-
dos malestares leves como cefaleas, alzas térmicas,
leves mialgias que desaparecen rapidamente, sin
producir efectos secundarios.

En los ultimos dias la casa Johnson & Johnson lan-
z6 al mercado una vacuna que es eficaz y que, a
diferencia de las anteriores, se utiliza una sola do-
sis. Se han reportado en Estados Unidos y Europa
casos, especialmente en mujeres en edad fértil, de
trombosis venosa y trombocitopenia atribuidas a las
vacunas AstraZeneca y Johnson & Johnson, pero los
casos han sido pocos, sin significado, versus los be-
neficios de la vacuna.

Es importante afladir que, en las Ultimas semanas,
han surgido nuevas formas mutantes del virus, sien-
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do las méas importantes la P1, aparecida en Brasil, la
B.1.1.7 del Reino Unido, la forma B.1.351 de Suda-
frica, la B.1.429 aparecida en California, y la B.1.526
en Nueva York. Algunos estudios han demostrado
que las vacunas de actualidad tienen poder contra
estos mutantes, pero queda la duda en cuanto apa-
rezcan nuevos mutantes.

Finalmente es necesario recalcar el hecho grave de
la inequidad del reparto de vacunas a nivel mundial:
mientras paises como lIsrael, Emiratos Arabes Uni-
dos, Estados Unidos o Reino Unido han vacunado a
un significativo numero de sus pobladores, los pai-
ses mas pobres no han podido hacerlo por la falta
del reparto equitativo de vacunas. Considerando
que la pandemia desaparecera cuando lleguemos
al 80% de vacunacion mundial y no de determinados
paises, la inmunidad en rebafio concierne a todos
los paises del orbe.
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La enfermeria como elemento fundamental en la
atencién de la salud. A propésito del dia mundial de
las enfermeras y enfermeros

inicios de 2019, el Director General de la Or-
Aganizaoién Mundial de la Salud (OMS), Te-

dros Adhanom, designo el afio 2020 como el
ano de la Enfermeria, en coincidencia con el aniver-
sario del nacimiento de Florence Nightingale (1820-
1910), precursora de la Enfermeria profesional mo-
derna y creadora del primer modelo conceptual de
la profesion, basado en la relacion del paciente con
su entorno, la relacién de la enfermera con el pa-
ciente, y la relacion de la enfermera con el entorno
del paciente.

Mientras se planificaban algunas celebraciones in-
ternacionales y nacionales de diversas organizacio-
nes, un 10 de marzo de 2020, la OMS declara el bro-
te de una enfermedad nueva y agresiva causada por
un coronavirus, que alcanzé rapidamente la magni-
tud de una pandemia, y que, a la fecha, ha dejado
mas de 3 millones y medio de fallecidos.

Hemos sido testigos de los efectos inimaginables de
esta pandemia en el mundo y en nuestro entorno: co-
lapso sanitario, estrictas cuarentenas, restricciones
severas a la movilidad, trastornos emocionales de
diversa naturaleza, entre otros; y, en los hospitales,
personas graves con una patologia desconocida,
distanciadas de sus familias, literalmente muriendo
solos. Entre tanto dolor y tanta soledad, las enferme-
ras y enfermos, han tenido un rol protagénico en la
reorganizacion de los cuidados y atencion de salud,
coordinando una infinidad de capacitaciones para
todos los integrantes del equipo, reorganizando y
flexibilizando roles, jornadas laborales, asumiendo
otras especialidades diferentes a las propias. Los
equipos de Enfermeria han sido capaces de sobre-

ponerse al cansancio, al dolor, a la frustracion y al
miedo de no poder dar una respuesta urgente, rapi-
day efectiva, y lo han hecho superandose a si mis-
mos, a sus propias pérdidas y miedos, por entrega
a los otros y por la conexién profunda a su vocacion
y a su sentido de la vida. Han sido el enlace entre
pacientes y familias, y entre médicos y familias, pro-
curando el mayor bienestar posible para cada uno
de sus pacientes, con la profunda esperanza de que
puedan recuperarse y volver a sus hogares con sus
familias.

Efectivamente, hay mas cansancio, pero también
hay mas desafios y aprendizajes. Hoy vemos que lo
mas importante son las personas que conforman los
equipos y que su cuidado debe ser una de las prin-
cipales preocupaciones de las organizaciones. El
desarrollo de aspectos como liderazgo colaborativo,
comunicacion efectiva, sensibilidad y empatia, son
centrales para el establecimiento de un desempefio
exitoso en el cuidado de los pacientes y del perso-
nal de salud, para poder enfrentar el desgaste, el
cansancio, la muerte, la incertidumbre y los duelos
personales.

Las Enfermeras y Enfermeros han continuado con
el legado de Florence Nightingale, aportando con
conocimiento, experiencia y competencia en el en-
frentamiento de los desafios sanitarios que se nos
presentan y que continuamos viviendo.
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Editorial la salud

“Las enfermeras y los enfermeros son una voz para liderar y una vision
de futuro para la atencion de salud''.
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La revision por pares en el proceso de
editorializaciéon de articulos cientificos

a revision por pares o arbitraje por pares, es

uno de los elementos fundamentales dentro

del proceso de editorializacion de articulos
cientificos que se presentan para ser considerados
para publicacion. El proceso tiene como objetivo
central garantizar la transparencia y veracidad de
los datos de una publicacion, en apego a las normas
internacionales. En consecuencia, la revision por pa-
res debe ser vista como un elemento constructivo
que nos permite realizar un control de calidad 6pti-
mo para reconocer y aumentar el valor cientifico de
los manuscritos.

En este contexto, se debe considerar que, en el
area de las ciencias de la salud, toda publicacion
puede tener repercusion directa en el manejo de los
pacientes. Por tanto, es fundamental medir la cre-
dibilidad, factibilidad y calidad de los datos de las
investigaciones que pretenden ser publicadas.

El procesamiento de los manuscritos enviados a
una revista para ser considerados para publicacion
estd a cargo de un equipo humano que incluye a
los editores, revisores o arbitros, asesores linguisti-
cos, bibliotecélogos vy, por supuesto, a los propios
autores. Los revisores son los encargados de hacer
la evaluacion critica del manuscrito y comunicar sus
recomendaciones al editor y sus sugerencias a los
autores.

Existen varios tipos de revision por pares. Nosotros
usamos un sistema doble ciego, en el cual ni los re-
visores ni los autores conocen quién esta a cargo del
proceso o quiénes son los autores del manuscrito.
Como opcidn, los autores pueden sugerir al equipo
editorial qué editores quisieran que participen en el
proceso vy, por el contrario, qué editores no desea-
rian que revisen su documento. El equipo editorial
estd encargado de mantener los patrones pertinen-
tes de confidencialidad sobre todos estos temas.

Sin embargo, debemos admitir que, en nuestro me-
dio, la revision por pares no es suficientemente re-
conocida y apreciada por la comunidad académica,
entre otros elementos porque los revisores no reci-
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ben ningun tipo de instruccién formal para desarro-
llar en forma estandarizada el proceso de revision y
porque su trabajo es voluntario, sin compensacion
econdmica y, pocas veces, con algun reconoci-
miento académico o institucional. Por otra parte, si
existen compensaciones profesionales intrinsecas al
proceso, ya que puede ser la clave para el desarro-
llo del revisor como investigador, es una herramienta
para mantenerse al tanto de la investigacion actual,
impresionar a los editores en revistas de élite, y per-
feccionar las habilidades de analisis critico'.

Por todo lo anotado, creemos que es importante de-
sarrollar un proceso estructurado de revision en
nuestra revista que permita, tanto al revisor como al
autor y al equipo editorial, mantener la calidad e in-
tegridad de los datos, y volver los manuscritos mas
robustos, mas faciles de leer, y mas utiles para el
publico.

La consideracion de los siguientes elementos debe
ser una guia fundamental para los revisores?®;

1. Asegurarse de tener la habilidad adecuada (ex-
pertise) para realizar la revision. Si el revisor es
experto en el tema estard mas calificado para el
proceso. Una herramienta que el revisor puede
usar para decidir si es la persona correcta para
el manuscrito en cuestion se presenta en la re-
ferencia®.

2. Comprobar que el manuscrito se adapta al for-
mato de la revista y que las referencias estan
estandarizadas, en nuestro caso de acuerdo al
sistema Vancouver (los lineamientos de nuestra
revista, para cada tipo de manuscrito, se en-
cuentran publicados en la pagina revistametro-
ciencia.com.ec).

3. Hacer una primera lectura rapida del manuscri-
to para desarrollar una impresion global inicial
del articulo y sus objetivos, qué es lo que bus-
ca demostrar el autor. Es util ir tomando notas
durante la lectura para replicar lo que se ha
entendido hasta este punto. Esto les dice a los
autores (y, por supuesto, a los lectores) cémo se
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ha interpretado los objetivos, los resultados vy el
aporte a la ciencia del documento. Se trata de
un mensaje a los autores sobre como podrian
optimizar la comunicacion de sus intenciones.
La primera lectura también sirve para detectar
un error fatal en el documento, en particular en
la metodologia, en los resultados, si falta una
seccion completa, si la redaccion es comple-
tamente inadecuada, si no se cumplen con los
requisitos basicos, etc. De existir un error fatal,
el proceso se detiene aqui'y puede elaborarse la
comunicacion al editor y a los autores.

4. Hacer una segunda lectura critica para el ana-
lisis de la relevancia de la informacion cientifica
presentada. Es la oportunidad para concentrar-
se en la metodologia, el analisis y las conclu-
siones; en este punto conviene distinguir entre
problemas mayores y menores del manuscrito.
La lectura debe ser cronoldgica para responder
preguntas importantes (recuadro 1).

Recuadro 1. Preguntas a responder al momento
del analisis critico de un manuscrito.

10.Resumir las notas y recomendaciones para el
autor y el editor (recuadro 2).

11. Proporcionar instrucciones especificas para los
autores y las modificaciones que se sugiere rea-
lizar con el propdsito de optimizar el contenido
del manuscrito.

12. Proporcionar recomendaciones para el editor.

Recuadro 2. Contenido final del informe del revi-
sor.

e Introduccion: replicar el articulo, expresar la
expertise del revisor, comentar si el articulo es
publicable o si tiene errores fatales.

e Contenido: describir los errores mayores.
Anotar los errores menores.

Otros: sugerencias y comentarios finales.

e ,El titulo, el resumen y la introduccion identifi-
can la necesidad de publicar este articulo y su
relevancia®?

e lLa metodologia aborda apropiadamente la
pregunta de investigacion y los objetivos del
estudio?

e ,Los resultados estan presentados en forma
clara y légica?

e ,Se justifican los resultados en base a los da-
tos presentados?

e ,las figuras son claras y descriptivas de los
datos?

e las conclusiones responden a la pregunta de

investigacion y a los objetivos?

5. Através de estas lecturas, tomar nota de las re-
visiones que se sugeriran a los autores.

©. Desarrollar un listado de datos que deberan ser
confirmados o corregidos.

7. En este punto, es el momento de hacer una ter-
cera lectura, cuyos objetivos se centran en una
revision ortogréfica y gramatical del documento.
El contenido cientifico puede ser excelente, pero
una redaccion y estructura deficientes pueden
alterar el mensaje que quieren transmitir los au-
tores. No solamente corresponde hacer comen-
tarios al respecto, sino también sustentarlos vy
ofrecer sugerencias de correccion.

8. Verificar que el manuscrito y sus resultados sean
inéditos.

9. Confirmar que no haya errores comunes.

Antes de enviar el informe es recomendable una lec-
tura final del mismo para evaluar el tono en el que
esta redactado, como sonaria para los autores, y
ajustarlo para ser constructivo y nunca ofensivo. De
hecho, el equipo editorial de la revista se asegurara
siempre de gue el tono de las comunicaciones sea
profesional y cordial. El revisor debe aplicar el ada-
gio “realiza tu revision para otros como quisieras que
otros revisen tus documentos”.

El crédito académico es importante para los reviso-
res. Pueden hacerlo creando una cuenta en Publons®
o a través de la plataforma ORCID’. Metro Ciencia
desarrollara las politicas y acuerdos necesarios para
conseguir este objetivo de reconocimiento necesario
para sus revisores.
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RESUMEN

Introduccién: Una nueva cepa de coronavirus fue aislada, produciendo una nueva enfermedad febril respiratoria, llamada por la OMS enfermedad corona-
virus 2019 (COVID-19), anunciando una emergencia sanitaria. Las imagenes se consideran un componente critico de la evaluacion diagnéstica y monitoreo
de la progresion de la enfermedad en adultos, de ahi la importancia de conocer los hallazgos en pacientes pediatricos. El objetivo del estudio era identificar
los hallazgos radiolégicos y su correlacion clinica en nifios con COVID-19 atendidos en Emergencias Pediatricas del Hospital General del Sur de Quito entre
abril-junio 2020. Métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo de tipo transversal, incluyé 54 nifios con infeccién confirmada por el virus SARS-CoV-2. Los
datos se obtuvieron del sistema AS400. El andlisis se realizé con el programa estadistico SPSS, se determinaron porcentajes en las variables nominales y
centrales. Resultados: Se realizéd tomografia computarizada (TC) de térax al 46% de los pacientes, no se encontraron alteraciones tomogréficas en el 64%,
el hallazgo més comun fue las opacidades en vidrio esmerilado en el 100% de los casos, seguido por signo del halo asociado a este Ultimo en el 44%. El
67% tuvo afectacion bilateral. De los pacientes con alteraciones tomogréficas, la mayoria se presentd con sintomas leves. Solo los que tuvieron afectacion
pulmonar mayor al 25% presentaron sintomatologia respiratoria importante, uno requirié cuidados intensivos. Conclusiones: La TC no demostré ser Util de
manera rutinaria para la evaluacién y diagnéstico de COVID-19 en pediatria, reservandose su uso a pacientes con afeccion respiratoria importante o dete-
rioro clinico; se evidencio patron en vidrio deslustrado y signo de halo.

Palabras claves: COVID-19, radiologia, tomografia, neumonia, nifios.

ABSTRACT

A new strain of coronavirus was isolated, being responsible for a new febrile and respiratory disease, whose pulmonary syndrome was called coronavirus
disease 2019 (COVID-19) by the World Health Organization, announcing a health emergency. Imaging is a critical component of diagnostic evaluation and
monitoring of disease progression in adults, hence comes the importance of knowing the findings in pediatric patients. Method: Descriptive, retrospective,
cross-sectional study, which included 54 children with confirmed SARS-CoV-2 virus infection. Data was obtained from the AS400 system. The analysis was
performed with the SPSS statistical program, percentages were determined in the nominal and central variables. Results: Chest computerized tomography
(CT) was performed in 46% of patients, no tomographic alterations were found in 64%, the most common finding on chest CT being ground glass opacities in
100% of cases, followed by the halo sign in 44%. 67% had bilateral involvement. Of the patients with tomographic alterations the majority had mild symptoms.
Only those with pulmonary involvement greater than 25% presented significant respiratory symptoms, one required intensive care. Conclusions: CT did not
prove to be useful routinely for the evaluation and diagnosis of COVID-19 in pediatrics, reserving its use for patients with significant respiratory disease or
clinical deterioration, ground glass pattern and halo sign were evidenced.

Keywords: Analgesia, sedation, delirium, withdrawal, multidisciplinary team.
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INTRODUCCION

En diciembre de 2019, se inform¢é sobre una enfer-
medad febril del tracto respiratorio inferior de origen
desconocido en un grupo de pacientes en la ciudad
de Wuhan, provincia de Hubei, China. Se determiné
que una nueva cepa de coronavirus aislada del lava-
do broncoalveolar de los pacientes era responsable
del brote. El sindrome pulmonar fue mas tarde llama-
do enfermedad coronavirus 2019 (COVID-19). Con
mas de 900000 casos confirmados en todo el mundo
y casi 50000 muertes durante los primeros tres me-
ses de 2020, la pandemia de COVID-19 se ha con-
vertido en una crisis de salud sin precedentes’.

Los coronavirus son virus de ARN de cadena senci-
lla de sentido positivo con genoma no segmentado,
pertenecientes a la familia Coronaviridae. Se han
identificado seis tipos de coronavirus que causan
enfermedades en humanos*®.

El SARS-CoV infecta principalmente las células epi-
teliales dentro del pulmoén. El virus es capaz de pro-
ducir en la célula huésped piroptosis, que es una
muerte celular programada, siendo reconocido por
células epiteliales vecinas, células endoteliales vy
macrofagos alveolares, lo cual desencadena la libe-
racion de citocinas y quimiocinas proinflamatorias,
que atraen monocitos, macrofagos y células T al si-
tio de la infeccion, promoviendo mayor inflamacion
y estableciendo un circuito de retroalimentacion
proinflamatoria que, eventualmente, dafa la infraes-
tructura pulmonar. El mecanismo exacto de la lesion
pulmonar y la causa de una enfermedad grave en
humanos sigue sin determinarse**.

Patoldégicamente, la inflamacion incluye degenera-
cion (necrosis), infiltracion e hiperplasia. El dafio a
las paredes arteriolares intersticiales pulmonares
indica que la respuesta inflamatoria juega un papel
importante a lo largo del curso de la enfermedad en
el efecto patogénico de los CoV.

Las imagenes son un componente critico de la eva-
luacion diagnostica, el monitoreo de la progresion
de la enfermedad y el seguimiento de los sindromes
pulmonares relacionados con el coronavirus*s. La
radiografia de térax generalmente presenta esca-
sas alteraciones en pacientes con sintomatologia
respiratoria leve, a diferencia de los que presentan
sintomatologia moderada y severa. El hallazgo mas
frecuente es el engrosamiento peribronquial, segui-
do por consolidacion focal o multifocal y zonas en
vidrio deslustrado®®.

En pacientes adultos con COVID-19 la tomografia
computarizada (TC) de toérax, gracias a su eleva-
da sensibilidad (96%), resulta importante para el
diagnostico, monitoreo, estudio de la progresion y
valoracion de la eficacia terapéutica. Los signos to-
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mograficos mas frecuentes son: opacidad en vidrio
deslustrado, consolidacion pulmonar, patron intersti-
cial de tipo reticular y patrén en empedrado loco® 1.
Es posible también observar el signo del halo alrede-
dor de un nédulo o masa'®4.

Los hallazgos en tomografia de térax de pacientes
pediatricos con diagnoéstico de COVID-19 repor-
tados son diversos; sin embargo, al igual que en
adultos, el patron de vidrio deslustrado de ubicacion
subpleural y bilateral es el méas frecuente, seguido
por consolidaciones multiples o Unicas™ ™.

Existen diferencias inmunoldgicas entre los adultos y
los pacientes pediatricos que pudieran explicar las
distintas presentaciones clinicas, dado que en estos
Ultimos la enfermedad tiene manifestaciones leves
y solo una pequefia proporcion presenta neumonia;
ademas, hay una gran cantidad de pacientes asinto-
maticos, lo que contrasta con pacientes pediatricos
con influenza A H1N1 y pacientes adultos con CO-
VID-191314,

Las series en la poblacion pediatrica han sido es-
casas y los hallazgos radiolégicos han demostra-
do ser variables por lo que, el Colegio Americano
de Radiologia (ACR), no recomienda la tomografia
como prueba de diagndstico inicial en pacientes con
sospecha de COVID-19, y deberia reservarse para
pacientes hospitalizados sintomaticos en un curso
de empeoramiento clinico o que no respondan al
tratamiento médico.

Considerando la poca informacién que se maneja
en pacientes pediatricos con COVID-19, sobre ha-
llazgos radioldgicos que pueden presentar e incluso
que pudieran ser claves en el manejo y prondstico,
se decidio realizar este estudio para evaluar la uti-
lidad de las radiografias y TC de térax en los pa-
cientes que acudieron a la emergencia pediatrica de
nuestro hospital, y asi determinar su uso real en la
poblacion pediatrica.

POBLACION Y METODOS
Disefo del estudio

Se trata de un estudio retrospectivo, descriptivo, no
probabilistico, de corte transversal.

Escenario

El estudio fue realizado en el Servicio de Emergencias
Pediatricas del Hospital General del Sur de Quito, del
Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social, Ecuador. El
periodo de estudio se establecio entre el 1° de abril
del 2020 al 30 de junio del 2020. El periodo de campo
fue considerado como periodo de reclutamiento y ex-
posicion. El periodo de recopilacion de datos termind
el 31 de julio del 2020, y el seguimiento de los resulta-
dos se termind el 31 de agosto del 2020.
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Participantes

La muestra estuvo conformada por un total de 54 ni-
flos con infeccion por SARS-CoV-2 confirmada por
el método de reacciéon en cadena de la polimerasa
con transcripcion reversa en tiempo real (RT-PCR)
en hisopado nasofaringeo, atendidos en el Servicio
de Emergencias Pediatricas del Hospital General del
Sur de Quito durante los meses de abril a junio del
2020, con edades comprendidas entre 1 mes y 17
anos 11 meses y 29 dias. Fueron excluidos los nifios
con edades menores a 1 mes y los pacientes con
datos incompletos en la historia clinica.

Variables

Las variables estimadas fueron tipo de estudio radio-
l6gico realizado: radiografias y TC de térax, hallaz-
gos para neumonia por SARS-CoV-2 radiogréficos y
por tomografias, compromiso pulmonar tomografico
de acuerdo al porcentaje de afectacion pulmonar
por tomografia, el periodo de estancia hospitalaria
en dias y relacion clinico-tomografica considerando
las alteraciones en los signos vitales como: frecuen-
cia cardiaca, frecuencia respiratoria y saturacion de
oxigeno, con respecto al porcentaje de compromiso
pulmonar.

Los rangos normales para los signos vitales fueron
tomados de la American Heart Association para
cada grupo etario.

Fuentes de datos / medicion

Los datos fueron obtenidos del sistema de historias
clinicas AS400 del Instituto Ecuatoriano del Segu-
ridad Social (IESS) y del programa Synapse de ra-
diologia. Se recopilaron en una matriz de Excel en
donde constaban las variables del estudio y llevadas
al programa estadistico para su analisis.

El tomografo utilizado fue una unidad SOMATOM
Perspective (64 cortes); Siemens, Alemania con los
siguientes parametros: 112kV, 20-862 mA, colima-
cion pre-paciente de 0,6 y 1,2 mm. El escaneo rango
cubierto desde el apice del pulmon hasta el diafrag-
ma en el plano axial tomado bajo respiracion libre
con los pacientes en posicion supina, comparando
las imagenes con un software auxiliar de Huawei,
otorgando porcentaje de afectacion pulmonar.

Los resultados de las imagenes fueron informados
por un médico especialista en imagenes adjunto al
Servicio de Radiologia, y concentrados en una ma-
triz de caracterizacion clinico-epidemioldgica.

Control de las fuentes de sesgo

Se excluyeron las historias clinicas cuyos datos no
estuvieron completos, se evitd la imputacion de da-
tos perdidos o excluidos. Se realizé un doble che-
queo de los datos por fuentes independientes.
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Tamano del estudio

El tamafo de la muestra fue no probabilistico, en la
cual se incluyeron todos los casos potencialmente
elegibles de la Emergencia Pediatrica del Hospital
General del Sur de Quito.

Manejo de variables cuantitativas

Las variables cuantitativas en escala se presentan
con promedios y desviacion estandar. Las variables
cuantitativas nominales se presentan con frecuencia
y porcentaje.

Métodos Estadisticos

El analisis de datos fue realizado con el programa
estadfstico informatico IBM SPSS statistics version
25. En el andlisis estadistico univariado se determiné
porcentajes en las variables nominales y medidas de
tendencia central y dispersion en las numéricas.

RESULTADOS
Caracteristicas de la poblacion estudiada

La muestra esta representada por 54 nifios y nifas,
que acudieron al servicio de Emergencias Pediatri-
cas del Hospital General del Sur de Quito con CO-
VID-19, confirmado por hisopado nasofaringeo me-
diante método de RT-PCR.

Resultados principales

Se les realizo estudios de radiologia de térax al 70%
de los pacientes, obteniéndose el 29% con algun ha-
llazgo patoldgico en la misma. Mientras que el 46%
(n=25) se les realizd TC, de los cuales el 36% pre-
sentaron alguna imagen patoldgica. Gréfico 1.

TC torax

Rx Tdrax

0 5 10 15 20 25 30 35

No realizada m Patoldgica m Normal

Grafico 1. Distribucion de los estudios
radiologicos realizados a los pacientes.

Fuente: Sistema AS400 del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social del Hospital General del Sur de
Quito, abril-junio 2020.

En los pacientes con radiografia de térax patolégica,
se evidencio afectacion bilateral en un 63,5%, sien-
do el hallazgo mas comun los infiltrados parenqui-
matosos en el 45%. Tabla 1.
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Tabla 1. Distribucion de los hallazgos por radiogra-
fia y su localizacion mas frecuente.

Infiltrado  Consolidado Otros TOTAL

HALLAZGOS n (%) n (%) n (%) n (%)
BILATERAL 4 (36%) 1(9%) 2 (18%) 7 (63,5%)
UNILATERAL 1(9%) 2 (18%) 1(9%) 4 (36,5%)
TOTAL 5 (45%) 3 (27%) 3 (27%) 11 (100%)

Fuente: Sistema AS400 del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social del Hospital General del Sur de
Quito, abril-junio 2020.

Al evaluar las tomografias se obtuvo que el hallazgo
mas comun fue el patrén en vidrio deslustrado en el
100% de los pacientes, con afectacion bilateral en la
mayoria, seguido del signo del halo de forma bilate-
ral. Tabla 2.

Tabla 2. Distribucion de los hallazgos tomograficos
y su localizacién mas frecuente.

Signo Vidrio 2
HALLAZGOS deHalo Deslustrado Emr‘:e(f;’)‘"“ de(i‘/';’s
n (%) n (%) 9 4
3 9
BILATERAL .0 6(66.7%) 0 0
UNILATERAL ... 3(333%)  1(111%)  1(11,1%)
(11,1%)
4 10, [-)
TOTAL (4o O0100%)  1(11%)  10111)

Fuente: Sistema AS400 del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social del Hospital General del Sur de
Quito, abril-junio 2020.

Se observo que el 85,8% de los pacientes con TC
patoldgica presentaron afectacion pulmonar mayor
del 10%, en su mayoria con lesion bilateral. Una
proporcion importante (42,9%) de estos pacientes
presentaron compromiso del parénquima pulmonar
mayor al 25%. Tabla 3.

Tabla 3. Relacion de la localizacion de lesiéon pul-
monar y porcentaje de afectacion pulmonar.

Afectacion <10% 10-25% > 25% TOTAL
Pulmonar n (%) n (%) n (%) n (%)
BILATERAL 0 2 (28,6%) 0 2 (28,6%)

1 Oy Oy O
UNILATERAL (14,3%) 1 (14,3%) 3(42,9%)  5(71.4%)
1
TOTAL (14,3%) 3 (42,9%) 3(42,9%) 7 (100%)

Fuente: Sistema AS400 del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social del Hospital General del Sur de
Quito, abril-junio 2020.

Cuando se evalu¢ los pacientes con reporte de por-
centaje de afectacion pulmonar (n=7), se hizo la re-
lacion entre el porcentaje de afectacion pulmonar y
la afectacion clinica, tomando en cuenta signos de
dificultad respiratoria; se evidencié que el 100% pre-
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sentd algun signo de distrés respiratorio, como fue
taquipnea y/o saturacion de oxigeno <94% como los
hallazgos mas relevantes, independientemente de la
proporcion de afectacion de parénquima pulmonar.
Grdfico 2.

m<10% m10-25% m>25%

~

~ ~ ~
- “-
I © I

Frecuencia Taquipnea SP0O2 <94%

Grafico 2. Afectacion pulmonar y correlacion
clinica

Fuente: Sistema AS400 del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social del Hospital General del Sur de
Quito, abril-junio 2020.

Todos los pacientes con tomografias anormales fue-
ron hospitalizados, 1 (11%) paciente amerité ingreso
a cuidados intensivos pediatricos, el mismo fallecio.

Se hospitalizaron 12 (75%) pacientes con tomogra-
flas normales, ya que prevaleci6 el criterio por las
condiciones clinicas.

Se correlacioné la estancia hospitalaria con el com-
promiso pulmonar, unilateral o bilateral; se observé
que 44% de los pacientes con lesion bilateral ameri-
taron hospitalizacion en promedio de 11,6 dias con
una DE de +/- 2,793, con afectacién de mas del 25%
del parénquima pulmonar. El 22% de los pacientes
permanecieron en promedio 5,67 dias, con DE +/-
2,082 de estancia hospitalaria, la afeccion pulmonar
fue unilateral y presentaron patrén en vidrio deslus-
trado. El Unico paciente que ameritd hospitalizacion
por mas de 14 dias, en Unidad de Cuidados Inten-
sivos Pediatricos, presento lesion pulmonar bilateral,
con vidrio deslustrado y signo de halo. Tabla 4.

Tabla 4. Correlacion radiolégica y estancia hospi-

talaria.

Dias de Afef:tacién AfP:ctacién Total
Hospitalizacién Unilateral Bilateral n (%)
P n (%) n (%) 8

0-7 dias 2(22,2) 1(11,1) 3(33,3)

8-14 dias 1(11,1) 4(44,4) 5(55,5)

>14 dias 0 1(11,1) 1(11,1)

Total 3(33,3) 6 (66,6) 9 (100)

Fuente: Sistema AS400 del Instituto Ecuatoriano
de Seguridad Social del Hospital General del Sur de
Quito, abril-junio 2020.
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DISCUSION

Son escasos los datos publicados sobre hallazgos
en estudios radioldgicos de térax en la poblacion pe-
diatrica. Sin embargo, en algunas series de casos se
han observado opacidades irregulares y afectacion
pulmonar bilateral en la mayoria ellos, similar a este
estudio, al igual que se puede evidenciar el engrosa-
miento peribronquial 416,

Se ha demostrado que en pacientes adultos con sos-
pecha de COVID-19, la tomografia puede encontrar
lesiones altamente sugestivas de neumonia antes de
conocer los resultados del RT-PCR, con una sensibili-
dad del 93% y especificidad del 100%. Sin embargo,
en pediatria los resultados han sido muy variables,
con menor especificidad, y no debe utilizarse de
forma rutinaria en la evaluacion diagndstica, solo en
caso de pacientes con sintomatologia de moderada
a severa o deterioro clinico' '8 destacandose que
en la mayoria de los pacientes del presente estudio
resultaron normales las TC.

Los nifios con COVID-19 se diferencian de los adul-
tos en que se ven afectados con menos frecuencia 'y
con menos gravedad. Las precauciones adicionales
necesarias en el tratamiento de los niflos abordan su
mayor radiosensibilidad, la necesidad de cuidado-
res acompafiantes y los métodos para tratar a los ni-
Alos en una institucion mixta de adultos y pediatrica'.

En diferentes series con pacientes pediatricos con
anormalidades encontradas en la TC, los hallazgos
mas comunes son opacidades en vidrio deslustrado
periférico o subpleural bilateral, a menudo en Iébulos
inferiores de los pulmones, y el signo del halo se ha
encontrado hasta en el 50% de los casos, en con-
traste con los hallazgos en pacientes adultos en los
gue dicho signo no es muy frecuente®®. Lo que se
asemeja a los resultados hallados e informados en
este estudio.

Del mismo modo, Xia et al. en un estudio con pacien-
tes pediatricos encontraron alteraciones bilaterales
en el 50% de las TC, con opacidades en vidrio des-
lustrado en el 60% de los casos y signo del halo en
el 50%™. En esta investigacion los resultados obte-
nidos guardan una proporcion similar con alteracion
bilateral 66,6%, vidrio deslustrado 100% vy signo del
halo 44,4%.

Por su parte, Qui et al. encontraron, en su estudio de
36 pacientes, al 53% con opacidades en vidrio des-
lustrado en la TC en comparacion con el presente
estudio en el que todo caso con TC patoldgica tuvo
dicho hallazgo?.

A su vez, Sun et al. en un estudio con 8 pacientes
criticos, hallaron opacidad en vidrio deslustrado en
la TC de seis de ellos, siendo similar la proporcion de
afectacion en este estudio'”.
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Con base en la bibliografia revisada, se observa que
la informacion sobre imagenes de COVID-19 en ni-
Aos se basa predominantemente en pequefias se-
ries de casos retrospectivas e informes, sin aclarar
las indicaciones especificas de la imagenologia'™ .

En cuanto a la estancia hospitalaria, la misma de-
pende principalmente de los protocolos de cada
institucion, asi como del criterio médico. En la inves-
tigacion el promedio de estancia hospitalaria en pa-
cientes con alteracion tomogréfica fue de 11,6 dias.

Limitaciones del estudio

El estudio fue llevado a cabo en los meses inicia-
les de la pandemia, cuando el flujo de pacientes
era menor dado al confinamiento, sumado a que en
este periodo de tiempo la disponibilidad de pruebas
diagnosticas era menor y el tiempo de reporte era
mas largo, tomando incluso varios dias.

Futuras investigaciones

Se debe promover nuevos estudios que incluyan
periodos de tiempo mas prolongados, con mayor
numero de pacientes COVID-19 confirmados en la
edad pediatrica, y con estudios por imagen que per-
mitan realizar evoluciones comparativas.

Recomendaciones

Se recomienda hacer actualizaciones continuas so-
bre el uso y beneficio real de los estudios de image-
nes con relacion a la clinica y evolucion de la enfer-
medad en nuestros nifios, lo que nos permitira hacer
comparaciones con lo reportado a nivel mundial.

CONCLUSIONES

La mayoria de los pacientes pediatricos con CO-
VID-19 no presentaron alteraciones en la radiografia
ni en la TC toracica, por lo que la solicitud de ima-
genes debe realizarse individualizando cada caso.
Un gran porcentaje de pacientes con TC de térax
normal fueron hospitalizados, por lo que es la clini-
ca lo que debe prevalecer en la toma de decisiones
con respecto al ingreso de los pacientes, debiéndo-
se limitar el uso de dicha imagen. La mayorfa de los
pacientes con alteraciones tomograficas se mantu-
vieron en hospitalizacion pediatrica con un promedio
de estancia hospitalaria de 11,6 dias, con evolucion
satisfactoria: solo en los que la afectacion pulmonar
fue mas del 25%, se presentaron sintomas respirato-
rios de moderados a severos, por lo que quiza hay
una sobreutilizacion de dicho recurso en el area de
pediatria. El hallazgo tomografico mas frecuente fue
la opacidad en vidrio deslustrado seguido por el sig-
no del halo, lo cual llama la atencién, ya que este ha-
llazgo segun la literatura es poco frecuente en adul-
tos, por lo que pudiera utilizarse como parametro
para la evaluacion de probabilidad o prondstico de
COVID-19 en pediatria, individualizando cada caso.

hy -



Articulo original Original article

Correlacion Radiolégica y Clinica

Abreviaturas

SARS-CoV-2: coronavirus tipo 2 del Sindrome Respi-
ratorio Agudo Grave

COVID-19: enfermedad por coronavirus de 2019
OMS: Organizacion Mundial de la Salud

RT-PCR: Reaccion en Cadena de la Polimerasa con
transcripcion inversa en tiempo real

TC: Tomografia Computarizada

CoV: Coronavirus

ACR: Colegio Americano de Radiologia

|[ESS: Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social.
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RESUMEN

Introduccién: Los nifios con COVID-19 han mostrado antecedentes claros de agrupamiento en infectados en el hogar y comunidad extendida, por lo que
es interesante identificar el nexo epidemiolégico (contactos) por grados de consanguinidad de casos positivos para COVID-19, desde el punto de vista de
prevencion de la enfermedad. Método: Estudio descriptivo, retrospectivo de tipo transversal, muestreo no probabilistico, que incluyé 54 nifios con infeccion
confirmada por el virus SARS-CoV-2, atendidos en la Emergencia Pediatrica del Hospital General del Sur de Quito durante los meses de abril a junio 2020.
Los datos se obtuvieron del sistema de historias clinicas AS400. El andlisis se realizdé con el programa estadistico SPSS. Se determinaron porcentajes en
las variables nominales. Resultados: Se incluyeron 54 nifios, la mayoria adolescentes de 10 a 14 afios (27,8%), predominé el sexo masculino (55,6%). El
79,65% tuvo contacto con personas COVID-19. El 53,5% tuvo solo un contacto directo, mientras que el resto, dos 0 mas contactos. El nexo epidemiolégico
de contagio primario correspondié a la madre (32,55%). Conclusién: La investigacion arroj6 que el sexo masculino, los escolares y adolescentes fueron los
mas afectados por COVID-19. Por otra parte, el primer contacto con personas enfermas fue un miembro de la familia que, en su mayoria, correspondié a uno
0 ambos padres. No esta claro si algun nifio presentd la infeccion antes que el resto de miembros de la familia.

Palabras claves: COVID-19, nexo epidemiolégico, grado de consanguinidad, transmisién, contacto.

ABSTRACT

Introduction: Children with COVID-19 have shown a clear history of infected grouping at home and in their extended community, that is why it is very inter-
esting to define and identify the epidemiological links evidenced in pediatric patients, from the point of view of disease prevention. Objective: To know the
epidemiological links of pediatric patients between 1 month and 17 years old with positive result to the Reverse Polymerase Chain Reaction (RT-PCR) test
for SARS-CoV-2. Method: Descriptive, retrospective, cross-sectional study, which included 54 children with confirmed infection by the SARS-CoV-2 virus,
treated at the Pediatric Emergency of the General Hospital of the South of Quito during the months of April to June 2020. The data was obtained from the
AS400 system. The analysis was performed with the SPSS statistical program; percentages were determined in the nominal variables. Results: 54 children
were included, most of them adolescents from 10 to 14 years old (27,8%), the male sex predominated (55,6%). 79,65%, had contact with COVID-19 infected
people. 53,50% had only one direct contact, while the rest had two or more contacts, 20,95% and 25,55% respectively. The epidemiological nexus for primary
contagion corresponds to the mother (32,55%). Conclusion: The research showed that males, school-age children, and adolescents were the most affected
by COVID-19. On the other hand, the first contact with sick people was a family member that mostly corresponded to one or both parents. It is not clear if any
child developed the infection earlier than other family members.

Keywords: COVID-19, nexo epidemiolégico, grado de consanguinidad, transmisién, contacto.

IDs Orcid
Arelis de Jesus Conde de Vera: https://orcid.org/0000-0003-0068-8282
Yoseilys Coromoto Campos Hernandez:  https://orcid.org/0000-0001-5993-0016
Carolina del Valle Aranda Rodriguez: https://orcid.org/0000-0003-4120-087X
Mercedes Carolina Villegas Ipiales: https://orcid.org/0000-0002-0785-2447
Daniel Arturo Espinel Ramos: https://orcid.org/0000-0002-9286-9656
Diana Carolina Campana Silva: https://orcid.org/0000-0001-7609-5876

h Revista Metro Ciencia


https://orcid.org/0000-0003-0068-8282
https://orcid.org/0000-0001-5993-0016
https://orcid.org/0000-0003-4120-087X
https://orcid.org/0000-0002-0785-2447
https://orcid.org/0000-0002-9286-9656
https://orcid.org/0000-0001-7609-5876

Nexo Epidemiolégico

Articulo original Original article

INTRODUCCION

La infeccion por SARS-CoV-2 en los nifios se ha in-
formado como mucho menos frecuente que en los
adultos. En una revision sistematica se encontrd
que los nifios representan entre el 1% y el 5% de los
casos confirmados'. Sin embargo, puede existir un
subregistro y ser la proporciéon de casos aun mayor
en los diferentes paises. Ademas, el hacinamiento
familiar, como factor de riesgo para la transmision de
enfermedades respiratorias, incluido COVID-19, es
un problema frecuente en regiones con insuficientes
recursos econémicos como en los paises de Améri-
ca Latina?. En febrero 2020 se reporté el primer caso
positivo en Brasil y, desde marzo de ese afio, los de-
mas paises de la regién también notificaron casos.
Desde entonces, hubo un incremento progresivo en
las siguientes semanas, siendo hasta el 30 de mayo
Brasil, Pert y Ecuador los paises mas afectados??.
El Ecuador ha sido uno de los paises mas afecta-
dos por la pandemia de COVID-19, ubicandose en-
tre los primeros diez del continente americano?. De
acuerdo a la infografia 151 (27/06/2020), del Servicio
Nacional de Gestion de Riesgos y Emergencias del
Ecuador, se observa que 2029 casos corresponden
a nifios hasta los 14 afios de edad de los 81161 con-
firmados, representando el 2,5% del total de pacien-
tes®.

En cuanto a la presentacion clinica en la poblacion
pediatrica, los signos y sintomas pueden ser simila-
res a otras infecciones respiratorias virales comunes
y otras enfermedades infantiles, por lo que en los ni-
flos se requiere tener un alto indice de sospecha de
COVID-19. Los nifios son tipicamente asintomaticos
o presentan sintomas leves®. Castagnoli reporto la
primera revision sistematica de articulos publicados
entre el 1 de diciembre de 2019 y el 3 de marzo de
2020; todos los estudios fueron en poblacion china,
excepto uno efectuado en Singapur. El diagndstico
fue confirmado en 1065 pacientes: 444 menores de
10 afos y 553 entre 10 y 19 afnos. La mayoria de
los pacientes estuvieron asintomaticos o presenta-
ron sintomas respiratorios leves: fiebre, tos seca y
fatiga®.

El medio de transmisién de la enfermedad es por via
respiratoria, mucosas, heces fecales, gotitas de se-
crecion respiratoria, aerosoles, de persona a perso-
na. El periodo de incubacion es de 1 a 14 dias, prin-
cipalmente de 3 a 7 dias y es altamente contagioso
durante el periodo de latencia’. Se ha descrito que
los nifios pueden desempefar un papel importante
en la transmision viral en la comunidad debido a que
la eliminacion del virus, que puede producirse por
secrecion respiratoria o heces, puede ser mas pro-
longada en el tiempo, por lo cual es un grupo muy
importante a ser considerado en las medidas de
aislamiento social®. En tal sentido, algunos estudios
confirman que la mayoria de los contagios en nifios
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se produce en el hogar. Segun datos de China, con-
vivir con una persona que tiene COVID-19 multiplica
por 6,3 la probabilidad de contraer el coronavirus.
En esta misma linea, el riesgo de contagio es 8,8 ve-
ces mas alto para quienes tienen contacto frecuente
con un portador del virus que para quienes tienen
algun contacto esporadico®. Los tipos de contagios
o transmision de la enfermedad, son los contactos
directos e indirectos. La transmisiéon por contacto di-
recto requiere de contacto fisico entre una persona
infectada y una persona susceptible o no infectada.
La transmisién por contacto indirecto ocurre de un
depdsito a superficies y objetos contaminados o
portadores™.

El nexo epidemioldgico se corresponde al tipo de
contacto de transmision. Para efectos del estudio se
clasifican en: primer grado de consanguinidad: pa-
dre, madre, hijos e hijas; segundo grado de consan-
guinidad: abuelos, nietos y hermanos; tercer grado
de consanguinidad: bisabuelos, bisnietos y bisnie-
tas. Se describe una linea lateral conformada por
sobrinos vy tios''. Dado el amplio debate social que
existe en torno a los nifios y el coronavirus, y si son
0 no potenciales transmisores de la enfermedad, por
el hecho de los pocos o ningun sintoma presente en
los infectados, la investigacion tiene como propdésito
evaluar el comportamiento del contagio por SARS-
CoV-2 con respecto al nexo epidemiolégico en los
nifos que resultaron positivos a PCR atendidos en
el Servicio de Emergencias Pediatricas, del Hospital
General del Sur de Quito durante el periodo abril-ju-
nio 2020.

POBLACION Y METODOS

Disefio del estudio: se trata de un estudio descripti-
vo, no probabilistico, retrospectivo. de tipo transver-
sal.

Escenario: el estudio fue realizado en el Servicio de
Emergencias Pediatricas del Hospital General del
Sur de Quito, Ecuador. El lapso de investigacion se
establecié del 1 de abril al 30 de junio del 2020. El
periodo de recopilacion de datos y seguimiento de
los resultados culmino el 31 de agosto del 2020.

Participantes: la muestra quedé conformada por 54
ninos con infeccion por el virus SARS-CoV-2 confir-
mada por el método de reaccion en cadena de la
polimerasa con transcripcion inversa en tiempo real
(RT-PCR) en hisopado nasofaringeo. Los pacientes
fueron atendidos en el Servicio de Emergencias Pe-
diatricas del Hospital General del Sur de Quito du-
rante los meses de abril a junio de 2020. Las eda-
des estuvieron comprendidas entre 1 mes y 17 afios
11 meses y 29 dias. Fueron excluidos los nifios con
edades menores a 1 mes y pacientes con datos in-
completos en la historia clinica.
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Variables: las variables descriptivas fueron edad,
sexo, nexo epidemioldgico (directo o indirecto), y
grados de consanguinidad de los contactos (primer
grado, segundo grado y tercer grado). Los grupos
etarios fueron establecidos de acuerdo a los cortes
de edad presentados en la infografia de “Situacion
nacional por COVID-19”. La definicidon de contactos
directos e indirectos se realiza de acuerdo a lo es-
tablecido por el Centro para el Control y la Preven-
cion de Enfermedades. Se realiz¢ la clasificacion del
nexo epidemioldgico en grados de consanguinidad
de acuerdo al Codigo Penal del Ecuador. Por ser una
investigacion descriptiva las variables cuantitativas
nominales se presentan en tablas de frecuencia y
porcentaje.

Fuentes de datos y medicion: para cada variable se
utilizé el software institucional de registro de historias
clinicas (AS400) como fuente de datos, y se consulté
el expediente clinico electronico. Los datos fueron
compilados en una hoja electrénica (Excel), para
posteriormente ser transferidos al software estadis-
tico SPSS.

Control de las fuentes de sesgo: se excluyeron his-
torias clinicas cuyos datos no estuvieron completos,
se evito la imputacion de datos perdidos o excluidos.

Tamafio del estudio: la muestra es de tipo no pro-
babilistica, quedando conformada por 54 pacien-
tes pediatricos, positivos a la prueba RT-PCR para
SARS-CoV-2, que consultaron por el servicio de
Emergencias del Hospital General del Sur de Quito.

Métodos estadisticos: el analisis de datos fue rea-
lizado con el programa estadistico informatico IBM
SPSS statistics version 25. En el andlisis estadistico
univariado se determiné porcentajes en las variables
nominales.

RESULTADOS

Se incluyeron un total de 54 pacientes. El sexo mas-
culino predominé con respecto al femenino con
55,5% (n=30) y 44,5% (n=24), respectivamente. El
rango de edad con mayor frecuencia de casos posi-
tivos se ubico entre los 10-14 anos, correspondiendo
al 27,77% (n=15). (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucién por edad y sexo.

Masculino Femenino Total
Edad

n % n % n %
1 mes a 4 afios 6 111 ihl 23.1 17 31.48
5a9afos 8 14.80 4 7.40 12 22.22
10 a 14 afios 8 14.80 7 12.95 15 27.77
15 a 17 anos 8 14.80 2 3.70 10 18.52
Total 30 55.50 24 44.40 54 100.0

Fuente: Historia Clinica AS 400. Instituto Ecuatoria-
no de Seguridad Social
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De los casos positivos, el 79,65% (n=43) de los pa-
cientes tuvo un nexo epidemioldgico para el conta-
gio de la enfermedad. El 53,5% (n=23) presentd un
contacto directo de contagio, mientras que 56,5%
(n=20) tuvieron mas de un contacto confirmado para
COVID-19 (Tabla 2).

Tabla 2. Numero de contactos directos positivos

COVID-19.
N° de Contactos N° %
1 23 53.50
>2 20 56,5
Total 43 100.00

Fuente: Historia Clinica AS 400. Instituto Ecuatoria-
no de Seguridad Social

Se evidencid que el mayor porcentaje del primer
contacto directo correspondié a la madre con el
32,55% (n=14), seguido del padre con el 23.25%
(n=10) (Tabla 3).

Tabla 3. Grado de consanguinidad del contacto.

Grado de o

Consanguinidad LD N 0
Primer Padre 10 23.25
Grado Madre 14 32.55
Segundo Abuelos 09 20.90
Grado Hermanos 01 2.35
Tios 07 16.30

Tercer .

Gl Primos 00 0.00
Otros 02 4.65
Total 43 100

Fuente: Historia Clinica AS 400. Instituto Ecuatoria-
no de Seguridad Social.

DISCUSION

Ecuador es uno de los paises de Latinoamérica mas
afectado por COVID-19. Para la fecha de realizacion
de este estudio, el numero de casos confirmados al-
canzo6 81161, de los cuales el 2,5% corresponde a
nifos hasta los 14 afios*, cifra similar a lo reportado
en otros paises del mundo. En el estudio de Wu Z,
en Chinay de acuerdo a datos del CDC, se describe
que el 2% de la poblacién infectada son nifios™. En
un informe reciente realizado por la Academia Esta-
dounidense de Pediatria y la Asociacion de Hospita-
les para Nifios de Estados Unidos, los nifios repre-
sentan aproximadamente un 13% de todos los casos
de la COVID-19%,

De los 54 casos incluidos en el estudio, el sexo mas-
culino fue el predominante, como lo observado en
China, en donde el 56,6% de los casos fueron varo-
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nes vy el 43,4% fueron mujeres, en pacientes pedia-
tricos™. En otro estudio realizado por Mahmoudi, se
evaluaron 35 nifios en un hospital de Iran, donde el
sexo masculino predomind con 63% ™.

En cuanto al nexo epidemiolégico o contacto de
transmision, la mayoria de los pacientes incluidos en
el estudio tuvo al menos un contacto directo con una
persona infectada, siendo los padres en su mayoria
positivos para COVID-19. Un estudio realizado por
el Hospital Sant Joan de Déu de Barcelona, Espafia,
revela que el 17,5% de los ninos que habian tenido
contacto con una persona positiva a COVID-19 ad-
quirié la enfermedad, y la prueba de serologia per-
mitié a los investigadores determinar que los nifos
infectados habian convivido con un padre o madre
enfermo de COVID-19%. Otros estudios internacio-
nales de grupos familiares encontraron que los ni-
flos probablemente no fueron el caso indice en los
hogares, siendo solo responsables de alrededor del
10% de los contagios™. Datos de Guangzhou han
apoyado, encontrando una tasa incluso menor de
nifos con casos indice en hogares de 5%'". En este
mismo orden de ideas, la investigacion revela que el
primer contacto se observé mas frecuentemente en
el primer grado de consanguinidad, es decir padre
23% y madre 25%, seguidos de los abuelos 20,9%.
En un estudio realizado por Klara en Ginebra me-
diante seguimiento a grupos familiares y el compor-
tamiento de la transmisibilidad entre los miembros,
se encontrd que la mayoria de los nifios infectados
habian tenido contacto con miembros de la familia
positivos a COVID-19, existiendo una relacion direc-
ta con la madre en un 30%, seguido por el padre en
un 28,8%, hermanos en edad pediatrica 20%, her-
manos adultos 7,2% y abuelos 6,3%'8. Por otra par-
te, Yuanyuan Dong, en China, informé que 79% de
los casos previos a que el nifio se enferme ya existia
otro miembro infectado, y que solo en un 8% de los
casos estudiados, el nifio nunca desarrolld sintomas
antes de cualquier otro miembro de la familia®™. Por
otra parte, un estudio liderado por el Hospital Vall
d’Hebron revela que la transmision del SARS-CoV-2
de los menores de edad con COVID-19 a los adultos
con quienes conviven es baja. El trabajo se realizd
a partir de 163 pacientes pediatricos, solo un 3,4%
de los pacientes pediatricos con diagnostico de CO-
VID-19 confirmado fueron los transmisores del virus
al resto de los miembros de su nucleo familiar®. Este
estudio logra evidenciar que los miembros de la fa-
milia infectados son los principales causantes del
contagio en los nifios, siendo los padres la fuente
primaria; no esta claro si algun nifo present6 sinto-
mas antes que el resto de los miembros de la familia.
Se ha planteado que, por ser los nifios generalmente
asintomaticos, pudieran ser potenciales vectores de
la enfermedad. Sin embargo, el aislamiento domici-
liario y la suspension de la actividad escolar hace
pensar que ellos no sean los principales transporta-
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dores. Es importante conocer el papel que desem-
pefan los nifios en cuanto a la propagacion de la
infeccion por COVID-19. Algunos expertos siguen
sin ponerse de acuerdo sobre si los nifios son o
no potenciales transmisores de la enfermedad por
el hecho de presentar pocos o ningun sintoma. Sin
embargo, con poca frecuencia los estudios hacen
referencia a este tema.

Futuras investigaciones

Se debe promover investigaciones que incluyan pe-
riodos de tiempo mas extensos, asi como estudios
comparativos con otros hospitales pediatricos cen-
tinela en el pais.

Recomendaciones

Motivar a otros investigadores a ampliar el conoci-
miento sobre este tema, ya que los nifios siguen en
sus casas en distanciamiento social, elevando la ne-
cesidad de un estudio epidemiolégico urgente para
guiar las politicas de salud publica.

CONCLUSION

La investigacion ha demostrado que el sexo mas-
culino, los escolares y adolescentes fueron los mas
afectados por COVID-19. Por otra parte, el primer
contacto con personas enfermas fue un miembro de
la familia que, en su mayoria, correspondié a uno o
ambos padres. No estéa claro si algun nifio presentd
la infeccion antes que el resto de miembros de la
familia.
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RESUMEN

Para muchos individuos sintomaticos, un solo resultado negativo de gRT-PCR (una de las varias pruebas NAAT) es suficiente para excluir el diagnéstico de
COVID-19, sin embargo, si la prueba inicial es negativa pero la sospecha de COVID-19 sigue siendo alta y la confirmacién de la presencia de infeccion es
importante para el manejo o control de la infeccién, es imprescindible repetir la prueba. Un resultado negativo no excluye la posibilidad de una infeccion
por SARS-CoV-2 y no debe utilizarse como el Unico criterio para tratamiento o decisiones de manejo del paciente. La combinacion de gRT-PCR junto con
una tomografia y las caracteristicas clinicas-epidemioldgicas facilitan el manejo de los pacientes con SARS-CoV-2. Este articulo tiene como objetivo anali-
zar pacientes atendidos por COVID-19 en un hospital del sur de Quito, al inicio de la pandemia, que presentaron una prueba de gRT-PCR negativa. A los
pacientes se les realizé deteccion de anticuerpos, estos fueron positivos debido a que las muestras de sangre fueron tomadas después de 2 semanas del
inicio de los sintomas.

Palabras claves: gRT-PCR, Anticuerpos, SARS-CoV-2, COVID-19, ELISA.

ABSTRACT

For many symptomatic individuals, a single negative gRT-PCR, (one of the several Nucleic Acid Ampiflication Tests: NAATs) is sufficient to exclude the diag-
nosis of COVID-19, however, if the initial test is negative but the suspicion of COVID-19 remains high and confirmation of the presence of infection is important
for the management or control of the infection, is recommended to repeat the test. A negative result does not exclude the possibility of a SARS-CoV-2 infection
and should not be used as the sole criterion for treatment or patient management decisions. The combination of gRT-PCR together with a tomography and
the clinical-epidemiological characteristics facilitates the management of patients with SARS-CoV-2. This article aims to analyze patients treated of COVID-19
treated in a general hospital in the south of Quito, at the beginning of the pandemic, which presented a negative gRT-PCR test. Antibody detection was per-
formed. These were positive because blood samples were taken about 2 weeks from the onset of symptoms.

Keywords: gRT-PCR, Antibodies, SARS-CoV-2, COVID-19, ELISA.
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INTRODUCCION

La enfermedad por el coronavirus SARS-CoV-2 (CO-
VID-19) se detectd por primera vez en China en di-
ciembre de 2019 y la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) la declaré como pandemia el 11 de
marzo de 2020"2. El tratamiento actual de COVID-19
se basa generalmente en la terapia de apoyo y trata-
miento para prevenir la insuficiencia respiratoria. La
rapida secuenciacion del genoma del virus SARS-
CoV-23, ha permitido el desarrollo de los ensayos de
reaccion en cadena de la polimerasa (QRT-PCR) que
se han convertido en el estandar de oro para detec-
tar ARN viral e identificar a pacientes enfermos con
COVID-19 asi como asintomaticos. Sin embargo, al-
gunos pacientes con hallazgos radioldgicos de torax
positivos y sintomas sospechosos de COVID-19 han
dado resultados negativos en la gRT-PCR del SARS-
CoV-2 y requieren multiples pruebas consecutivas
para convertir a un resultado positivo*®. Al inicio de
la pandemia la informacion era limitada sobre las ca-
racteristicas de rendimiento clinico de las pruebas
moleculares del SARS-CoV-2 en el entorno clinico,
en particular cudl era el valor predictivo y cuél la re-
lacion entre el curso de la enfermedad, la disemi-
nacion viral, y positividad de los distintos ensayos
moleculares. Hemos identificado seis casos hospi-
talizados graves de COVID-19 con gRT-PCR negati-
vos al momento del ingreso al Hospital General Qui-
to Sur, del Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social
(HQSur) atendidos al inicio de la pandemia durante
el mes de marzo de 2020.

MATERIALES Y METODOS

Identificacion de los pacientes: andlisis retrospecti-
vo de pacientes hospitalizados en marzo de 2020.
Aquellos pacientes con sintomatologia de COVID-19
y cuyo gRT-PCR fue negativo, segun el historial clini-
co fueron ingresados en el estudio.

Deteccion del virus mediante prueba gRT-PCR: El
test diagndstico in vitro de Roche que se utilizo al
inicio de la pandemia en el Ecuador durante el mes
de marzo 2020 para la deteccion cualitativa del ARN
viral sigue un algoritmo establecido de dos detec-
ciones por PCR en tiempo real, primero la deteccion
del gen E, seguido de una deteccion de confirma-
cion con la secuencia RARP que se encuentra en
el marco abierto de lectura 1ab (ORF1ab) del ge-
noma SARS-CoV-2. El ARN del virus que se extrae
de la muestra se purifica y se mezcla con la enzima
llamada transcriptasa inversa, que convierte el ARN
de una sola cadena en ADNc de doble cadena, el
mismo que a continuacion es sometido al proceso
de amplificacion por PCR en tiempo real. Ambas
pruebas de valoracion incluyen un sistema de ampli-
ficacion heterdlogo (control interno) para identificar
una posible inhibicion de RT-PCR y para confirmar
la integridad de los reactivos del kit. En ambos en-

24 h‘

sayos, las sondas especificas para ARN de SARS-
CoV-2 estan marcadas con el fluorocromo FAMTM.
La sonda especifica para el control interno esta mar-
cada con el fluorocromo JOETM. El uso de sondas
unidas a diferentes fluorocromos ARN especifico del
virus de SARS-CoV-2 y el control interno de los cana-
les detectores correspondientes del instrumento de
PCR en tiempo real®. Esta metodologia detecta hasta
10 copias ARN/reaccion’. Al hacer pruebas paralelas
de muestras con el gen E y con el gen RARP, pueden
cumplirse los requisitos de la OMS para la confirma-
cion de caso de SARS-CoV-2 de laboratorio. De este
modo, a todos los pacientes se realizé un screening
o tamizaje con el gen E y luego un confirmatorio con
RdRP. Si el gen E no fue detectado (negativo) se in-
formé como tal y si el gen E fue detectado se proce-
di6 a la realizacion de una segunda deteccion para
la busqueda del gen confirmatorio RARP. El proceso
completo tardé alrededor de cuatro horas. Los re-
sultados fueron reportados como DETECTADO, en
caso de ser positivas las dos detecciones, y como
NO DETECTADO en el caso contrario.

Deteccion de anticuerpos: A los pacientes se les
realizé una prueba inmunocromatografica (flujo late-
ral, oro coloidal) de dos diferentes marcas comer-
ciales. Inicialmente se realizé flujo lateral, pues eran
las Unicas pruebas con las que se contaban en ese
momento en el pais. Los sueros fueron congelados
y, al momento que llegaron las pruebas de ELISA al
Ecuador, se procedi6 a realizar los ensayos IgG, IgM
e IgA usando la prueba de ELISA (Enzyme-Linked
ImmunoSorbent Assay) (NovaTec Immunodiagnos-
tica GmbH Dietzanban Alemania) en estos sueros.

RESULTADOS

De la poblacion estudiada, un total de seis pacientes
cumplieron con los criterios de tener sintomatologia
consistente con COVID-19 y con gRT-PCR negativa
en el periodo comprendido entre el 22 y el 29 de
marzo del 2020. Los pacientes fueron clasificados
como “casos graves” aquellos que tenian cualquiera
de las siguientes caracteristicas en el momento de la
admision: frecuencia respiratoria (>20 respiraciones
por minuto); saturacién de oxigeno en reposo <90%
0 <92% con taquipnea; tension arterial sistélica <90
mmHg; relacion entre la presion parcial de oxigeno
arterial y la concentracion parcial de oxigeno en
aire inspirado <200 mmHg; o complicaciones graves
de la enfermedad (p. ej., insuficiencia respiratoria,
necesidad de ventilacion mecanica, shock séptico
o insuficiencia organica no respiratoria). Todas las
muestras nasofaringeas fueron recolectadas de
acuerdo con las pautas de la OMSS,

Los pacientes fueron manejados de acuerdo con el
protocolo descrito por el HQSur “Protocolo para el
manejo de paciente COVID-19 (Quick Guide CO-
VID-19)”. En todos los casos se realizd tomografia
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computarizada (TC) de térax, que permite analizar
imagenes tridimensionales y a través de un software
se puede conocer el porcentaje de probabilidad de
que el paciente esté cursando una neumonia cau-
sada por SARS-CoV-2. Este software tecnologico
contiene miles de imagenes almacenadas, a escala
mundial, de lesiones sospechosas de los pulmones
de pacientes afectados por el COVID-19, lo que per-
mite comparar los resultados que se obtengan en los
hospitales del Ecuador, y asi contar con un diagnoés-
tico mas certero y rapido (http://spanish.xinhuanet.
com/2020-03/23/c_138905641.htm). Este sistema

Articulo original Original article

fue donado por la empresa Huawei al hospital HQ-
Sur el mismo que se define como “Sistema de detec-
cion de COVID-19 con TC y Al.”

Caracteristicas clinicas

Este informe incluye 6 pacientes hospitalizados con
sospecha de COVID-19. Los casos han sido detalla-
dos en la Figura 1. La informacion clinica se resume
en la Tabla 1. Los estudios serolégicos se presentan
en la Tabla 2.

22 demarzo23 de marzo 25 de marzo 26 de marzo 27 de marzo 28 de marzo 29 de marzo 31 de marzo 02 de abeil 04 de abril
Caso 1 22 demarzo 25 de marzo 04 de abril
Sintomas cefalea, :\:E::ll_\:m-.. Prucha de qRT- .lx.-} (+). Ix('r_[ e 15.:\1 { '_]
PCR negativa con pruchas ripidas y ELISA
Caso 2 23 de marzo 27 de marzo 02 de abril 04 de abril
Sintonms tos con Prucba de qRT- Prucha de gRT- TgA (+). 1gG (+) ¢ IgM (-) con
expecioraciin, alza térmica PCR negativa PCR posiliva pruchas ripidas y ELISA
mialgias y disnea. Se realiza
TC (COVID-19 89.81%)

Caso3 25 de marzo 28 de marzo 02 da abril 04 de abril
Sinomas  rinomea,  dismea F;}'_“F"TERT' Prucha de qRT- IgA (+). IgG (+) e IgM (+)
deposiciones lquidas. Se realizm AT PCR positiva con prischas ripidas v ELISA
una TC (COVID-19 99.00%%).

Caso 4 26 de marzo 27 de marzo 31 de marzo 04 de abril

Sintomas alza mMica. S pealizd TC (COVID- Prucha de qRT- IgA (+). 1gG (+) ¢ IgM (+) con
odinofagia, cefalea y tos 19 90.92%) PCE negativa pruchas ripidas ¥ ELISA
seca.

Caso5 28 de marzo 29 de marzo 04 de abril

Sintomas alza térmica. disneay  Prucha de qRT- A (+), 126G (+) e IeM (+
malestar general. S¢ realiza una - PCR negativa ot s EL A
TC (COVID-19 98.76%). =
Caso b 28 de marzo 29 de marzo 31 de marzo 04 de abril
Se realizdé TC
Sintonas fichre, tos seca y [(;::1';:” Prucba de qRT- IgA (+). IgG (+) ¢ IgM (+) con
malestar general 96.17%. PCR negativa pruchas ripidas y ELISA

Figura 1. Cronologia de los casos. Se muestran los sintomas y las pruebas de diagnostico.

Figura 2. Tomografia computarizada de pacientes. A) Caso 1. Infiltrado bilateral periférico, tendencia a la
consolidacién con broncograma aéreo en bases pulmonares, cuya probabilidad de padecer COVID-19 basa-
do en la comparacion con inteligencia artificial es del 84,82%; se describe un 20,50% de afectacién pulmonar
total. B) Caso 2. Parches bilaterales periféricos que cubren un area de 2/3 de la superficie pulmonar de predo-
minio en bases, cuya probabilidad de padecer COVID-19 basado en la comparacién con inteligencia artificial
es del 89,81%; se describe un 65,25% de afectacion pulmonar total. €) Caso 3. Parches bilaterales periféricos
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que cubren un area de 1/3 de la superficie pulmonar de predominio en bases, cuya probabilidad de padecer
COVID-19 basado en la comparacion con inteligencia artificial es del 99,92%; se describe un 75,63% de afec-
tacion pulmonar total. D) Caso 4. Parches bilaterales periféricos que cubren un area de 1/3 de la superficie
pulmonar de predominio en bases, cuya probabilidad de padecer COVID-19 basado en la comparacion con
inteligencia artificial es del 90,92%; se describe un 11,80% de afectacion pulmonar total. E) Caso 5. Infiltrado
bilateral periférico, tendencia a la consolidacion con broncograma aéreo en bases pulmonares, cuya proba-
bilidad de padecer COVID-19 basado en la comparacion con inteligencia artificial es del 96,17%; se describe
un 10,50% de afectacion pulmonar total. F) caso 6. Infiltrado bilateral periférico, tendencia a la consolidacion
con broncograma aéreo en bases pulmonares, cuya probabilidad de padecer COVID-19 basado en la com-
paracion con inteligencia artificial es del 96,17%; se describe un 10,50% de afectacion pulmonar total.

Tabla 1. Datos de los pacientes. Resultados de gRT-PCR.

RT-PCR (fecha) Segundo TC
Clasificacion de la Comorbilidades EEiad Ir,ncno de [Dla_s a _partlr RT.PCR (posibilidad
enfermedad (anos) sintomas de inicio de
f (fecha) de COVID)
sintomas]
Neumonia Clase | segun , No detectado
Caso Nro. 1 FINE. Score 47. a:Itl?teutsesll 37 14 marzo 2020 (25 marzo) No se realizé 228‘:”’;220
Mortalidad 0.1% (Leve) [11 dias]
Obesidad mérbida
Neumonia Clase V Cirrosis Child-Pugh clase A No detectado . 89 81
Caso Nro. 2 segun FINE. Score 177. Poliglobulia 77 19 marzo 2020 (27 marzo) (2 abril) 23 rr;arzo
Mortalidad 27% (Grave) Insuficiencia cardiaca [8 dias]
Congestiva diastélica
Neumonia Clase IV No detectado
Caso Nro. 3 segun FINE. Score 127. no 67 16 marzo 2020 (28 marzo) Dgzcl)tﬁgo 25921’2?20
Mortalidad 9.3% (Grave) [12 dias]
Neumonia Clase IlI
. No detectado o
Caso Nro. 4 seguanINE. SSore el no 73 19 marzo 2020 (31 marzo) No se realizé S0l
Mortalidad 0.9% [12 dias] (27 marzo)
(Moderada)
Neumonia Clase Il segun No detectado 98,76
Caso Nro. 5 FINE. Score 67. no 47 20 marzo 2020 (29 marzo) No se realizd o8 myarzo
Mortalidad 0.6% (Leve) [9 dias]
Neumonia Clase Il segun No detectado 90.17
Caso Nro. 6 FINE. Score 59. no 39 21 marzo 2020 (31 marzo) No se realizd (29 rﬁarzo
Mortalidad 0.6% (Leve) [10 dias]
Todas las pruebas rapidas fueron realizadas el 4 de abril 2020
Tabla 2. Anticuerpos IgG, IgM e IgA con metodologia de flujo lateral (oro coloidal) y ELISA.
Bl PR,UEBA REACTIVO PRUEBA RAPIDA® ELISA
CASO RAPIDA
19G IgM 19G IgM 19G IgM IgA
Caso Nro. 1 Positivo Positivo Positivo Positivo 44'497 11'9.27 139.'.75
Positivo Positivo Positivo
. » » ) 29.276 1.787 32.252
Caso Nro. 2 Negativo Positivo Positivo Negativo Positivo Negativo Positivo
Caso Nro. 3 Negativo Positivo Positivo Positivo 45'.7.55 13'.1.75 139.'.75
Positivo Positivo Positivo
Caso Nro. 4 Positivo Positivo Positivo Positivo 38',7.0 11'.9.1 139.'.75
Positivo Positivo Positivo
Caso Nro. 5 Positivo Negativo Positivo Positivo 35"392 27'6.86 139.'.75
Positivo Positivo Positivo
Caso Nro. 6 Positivo Negativo Positivo Positivo 32'9?’6 12'.788 139.'.75
Positivo Positivo Positivo

2 Innovita® y bRight Sign. Las pruebas rapidas fueron realizadas el 4 de abril 2020 y los anticuerpos por ELISA (NovaTec Immunodiagnostica GmbH Dietzanban Alemania).se realizaron el 28 de abril (sueros
descongelados del 4 de abril)

26 h‘
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DISCUSION

Las pruebas basadas en la deteccion de los acidos
nucleicos NAAT (del inglés Nucleic Acid Amplifica-
tion Tests) se han convertido en un método rapido y
de tecnologia confiable para la deteccion viral. Exis-
ten varias pruebas NAAT que pueden amplificar los
acidos nucleicos del virus y utilizar métodos diferen-
tes para amplificar los acidos nucleicos y detectar el
virus, como, por ejemplo:

® Reaccion en cadena de la polimerasa con trans-
cripcion inversa (RT-PCR)

® Amplificaciéon mediada por transcripcion (TMA)

® Amplificacion de desplazamiento de hebra
(SDA)

® Amplificacion isotérmica mediada por bucle
(LAMP)

Dentro de estas pruebas LAMP estan la reaccion de
amplificacion de endonucleasa de mellado (NEAR),
la amplificacion dependiente de helicasa (HDA) y
la de repeticiones palindromicas cortas agrupadas
regularmente interespaciadas (CRISPR). El proce-
dimiento NAAT funciona primero amplificando, o
haciendo muchas copias, del material genético del
virus, si hay alguno presente en la muestra de una
persona. La amplificacion de esos acidos nucleicos
permite que las NAAT detecten cantidades muy pe-
quefias de ARN del SARS-CoV-2 en una muestra,
lo que hace que estas pruebas sean muy sensibles
para diagnosticar COVID-19. En otras palabras, las
NAAT pueden detectar de manera confiable peque-
flas cantidades de SARS-CoV-2 y es poco probable
que devuelvan un resultado falso negativo de SARS-
CoV-2.

Entre estas pruebas se considera el método RT-PCR
como el "estandar de oro" para la detecciéon de algu-
nos virus y se caracteriza por una deteccion rapida,
alta sensibilidad y especificidad. Como tal, la prueba
gRT-PCR es de gran interés en la actualidad para la
deteccion del SARS-CoV-2 por sus beneficios como
ensayo cualitativo especifico y sencillo®'. Ademas,
la gRT-PCR en tiempo real tiene una sensibilidad
adecuada y nos ayuda a diagnosticar una infeccion
temprana. Por lo tanto, se puede considerar un en-
sayo de gRT-PCR en tiempo real como un método de
referencia y como método principal a aplicar para
detectar el virus SARS-CoV-2. Sin embargo, la So-
ciedad de Enfermedades Infecciosas de América
(IDSA) ha sugerido prioridades para las pruebas
cuando la capacidad de realizacion de las mismas
es limitada; las personas de alta prioridad incluyen
pacientes hospitalizados (especialmente pacientes
criticamente enfermos con enfermedades respirato-
rias inexplicables) e individuos sintomaticos que son
trabajadores de la salud o socorristas, trabajan o re-
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siden en entornos de vida colectiva o tienen factores
de riesgo de enfermedad grave'.

Un problema importante con la prueba de gRT-PCR
en tiempo real es el riesgo de obtener resultados fal-
sos negativos y falsos positivos. Los resultados fal-
sos positivos son raros, pero se han notificado en
diferentes circunstancias. Parece que la combina-
ciéon de RT-PCR en tiempo real en conjunto con las
caracteristicas clinicas, facilita el manejo del brote
de SARS-CoV-2. Se han reportado casos con clinica
tipica y caracteristicas de COVID-19, corroboradas
con imagenes de TC, pero que no se diagnostica-
ron con una prueba de gRT-PCR™. Asi, un resultado
negativo no excluye la posibilidad de una infeccion
por SARS-CoV-2 y no debe utilizarse como el uni-
co criterio para tratamiento o decisiones de manejo
del paciente. Los casos que presentamos tuvieron
caracteristicas de la enfermedad COVID-19 con
prueba inicial de gRT-PCR negativa para el virus
SARS-CoV-2. Los pacientes presentaban las carac-
teristicas de gravedad ya descritas en el momento
del ingreso o después del ingreso. Ademas, se ob-
servaron complicaciones graves de la enfermedad
(p. €j., insuficiencia respiratoria, necesidad de venti-
lacion mecanica, choque séptico o insuficiencia de
6érganos no respiratorios). Tres pacientes se clasifi-
caron como casos leves y tres como casos graves.
Un paciente muri¢ a causa de la infeccion. Tres de
los 6 pacientes graves recibieron tratamiento en la
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), los casos le-
ves fueron manejado en el servicio de Neumologia.

De acuerdo con los relatos de los pacientes los sin-
tomas iniciaron entre 7 y 8 dias antes del ingreso al
hospital. A pesar de que se ha informado que pa-
cientes graves con COVID-19 tienen alta carga viral
y dispersan el virus por largos periodos, de acuerdo
con la observacion de Lui Y. et al.’® esto no fue ob-
servado en nuestra serie de casos, en los cuales 6
pacientes graves, con un cuadro de neumonia ins-
taurado tuvieron al ingreso un RT-PCR negativo. Los
pacientes con COVID-19 grave tienden a presentar
una alta carga viral y un largo periodo de eliminacion
del virus. Este hallazgo sugiere que la carga viral de
SARS-CoV-2 podria ser un marcador Util para eva-
luar la gravedad y el prondstico de la enfermedad.

Desde el punto de vista clinico, las manifestacio-
nes clinicas, junto con la TC, podrian utilizarse para
catalogar un caso como altamente sospechoso vy
para tomar las medidas necesarias, mientras que la
gRT-PCR sirve como una herramienta de confirma-
cion, cuyos resultados podrian utilizarse mas tarde
para decidir acciones posteriores de continuar el
tratamiento en aislamiento, el alta del paciente, o
la implementacion de un cerco epidemiolégico. En
todo paciente con sintomatologia y gRT-PCR que no
haya detectado el virus (negativo) se debe repetir
la muestra, preferiblemente ya no del tracto respira-
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torio superior sino un esputo, lavado broncoalveo-
lar o aspirado traqueal. Dos de estos seis pacientes
con una prueba gRT-PCR SARS-CoV-2 negativa al
inicio tuvieron una segunda toma nasofaringea para
deteccion del virus SARS-CoV-2. La segunda toma
de ambos pacientes fue reportada como detectada.
En muchas ocasiones un solo resultado negativo de
NAAT es suficiente para excluir el diagnéstico de
COVID-19. Sin embargo, las pruebas NAAT falsas
negativas (p. ej: gRT-PCR) de muestras de las vias
respiratorias superiores han sido bien documenta-
das. Si la prueba inicial es negativa, pero persiste
la sospecha de COVID-19 y la confirmacién de la
presencia de infeccién es importante para el manejo
o control de la infeccién, sugerimos repetir la prue-
ba. Se desconoce el momento 6ptimo para repetir
la prueba; generalmente se realiza de 24 a 48 horas
después de la prueba inicial.

La precisiony los valores predictivos de las NAAT del
SARS-CoV-2 no se han evaluado sistematicamente,
aun asi, se consideran pruebas muy especificas™.
Aunqgue las NAAT tienen una alta sensibilidad ana-
litica en entornos ideales; es decir, pueden detectar
con precision niveles bajos de ARN viral en muestras
de prueba que se sabe que contienen ARN viral, el
rendimiento clinico es mas variable,

Ademas, la sensibilidad de la gRT-PCR varia de
acuerdo con el tipo de muestra: el esputo tiene una
tasa positiva del 74,4-88,9%, seguida de hisopos
nasales que iban del 53,6-73,3%'. EI mismo autor
sefiala que también influye el momento en que la
muestra ha sido colectada. Asi, si una muestra fue
recogida > 15 dias después del inicio de los sinto-
mas, el esputo y los hisopos nasales poseian una
tasa positiva que varia del 42,9-61,1%; los hisopos
de garganta recogidos > 8 dias después del inicio
de los sintomas fue baja, especialmente en casos
de pacientes con sintomas leves. Para el andlisis de
gRT-PCR se recolectaron en primera instancia hiso-
pados nasofaringeos, es decir, especimenes de vias
respiratorias superiores. Y, a pesar de que se reco-
mienda la implementacion de lavados broncoalveo-
lares y aspirados traqueales, la tipologia y caracte-
risticas ventilatorias de los pacientes graves no nos
conceden las garantias de un proceso de extraccion
de muestras sin tener efectos adversos en la evolu-
cion de los pacientes. Ademas, son procedimientos
que muy escasamente se llevan a cabo en pacientes
graves.

La prueba de acido nucleico o secuenciacion gené-
tica para SARS-CoV-2 se considera como el método
estandar de oro para la confirmacion de la infeccion
de SARS-CoV-2. Se ha sugerido que una de las razo-
nes de los resultados falsos negativos de gRT-PCR
es que las muestra podrian tener una carga viral in-
suficiente para ser detectada o podria estar involu-
crado un error de laboratorio. A partir de estos seis
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casos, especulamos que las rutas de infeccion, el
estado de progresion de la enfermedad (tiempo vy
métodos de recoleccion de muestras) y la coinfec-
cion con otros virus podrian influir en la precision de
la prueba de gRT-PCR. Li et al. 2020, al monitorear los
datos de su hospital del 21 al 31 de enero de 2020,
observaron que 2/10 casos negativos inicialmente,
luego fueron detectados por gRT-PCR, produciendo
una tasa falsamente negativa de aproximadamente
el 20%". Los casos de nuestro estudio pueden ser
considerados como falsos negativos, debido a que
2/6 pacientes que se repitieron la prueba fue po-
sitiva, en otros dos pacientes no se tomaron otras
muestras, pero por la sintomatologia y los hallazgos
radiograficos, se consideraron COVID-19. En un es-
tudio, aproximadamente el 96% de los pacientes
con COVID-19 presentaron anormalidades en la TC
de térax, como opacidades y consolidacion de vidrio
esmerilado bilateral y periférico multiple, lo que hace
que las caracteristicas de TC de térax sean esencia-
les para reconocer COVID-198. Por otro lado, la Co-
mision Nacional de Salud de China reviso6 los crite-
rios de diagndstico en la provincia de Hubei, donde
ocurrié una epidemia severa y establecié un nuevo
tipo de diagnostico llamado "Diagndstico clinico" de
acuerdo con la presencia de neumonia en la TC de
térax, independientemente de los resultados de RT-
PCR. Hasta cierto punto, las caracteristicas de TC y
los resultados de gRT-PCR fueron complementarios
en el diagndstico de COVID-19%,

De acuerdo con el estudio de Green D. y cols.?® la
sensibilidad clinica del gRT-PCR- SARS-CoV-2 pue-
de estimarse entre 57,9% (95% Cl| = 55,2 a 60,5) a
94,6% para una unica prueba inicial o0 69,3% (95%
Cl=66,8a71,7) a96,0% al considerar la repeticion
de la prueba. Ellos observaron que la menor sensi-
bilidad de la prueba gRT-PCR realizada en el primer
dia puede aumentarse como resultado de repeticio-
nes de la prueba. Esto puede explicarse debido a
qgue la diseminacion viral aumenta con el tiempo en
un paciente recientemente infectado y finalmente
cruzan el umbral de deteccion en muestras poste-
riores. Puede suceder también que si se recolecta
incorrectamente un numero significativo de muestras
y se repiten las pruebas aumenta la probabilidad de
deteccion; esto es particularmente probable en el
primer dia, cuando la sospecha puede ser alta pero
los resultados iniciales de la prueba fueron negativos
o inconclusos. O una tercera posibilidad, es que los
pacientes evaluados inicialmente fueron verdadera-
mente negativos y adquirieron la infeccion nosoco-
mialmente después del ingreso.

La sensibilidad de la prueba puede variar segun el
tipo de muestra. Las muestras de las vias respirato-
rias inferiores pueden tener cargas virales mas altas
y es mas probable que den resultados positivos en
las pruebas que las muestras de las vias respirato-
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rias superiores®?. En un estudio de 205 pacientes
con COVID-19 que fueron muestreados en varios
sitios, las tasas mas altas de pruebas positivas de
ARN viral se reportaron en el lavado broncoalveolar
(95%, 14 de 15 muestras) y esputo (72%, 72 de 104
muestras), en comparacion con el hisopado orofa-
ringeo (32%, 126 de 398 muestras)?'. La probabili-
dad de detectar ARN SARS-CoV-2 también puede
variar segun la duracién de la enfermedad. Las ta-
sas estimadas de resultados falsos negativos fueron
del 100% el dia de la exposicion, del 38% el dia 5
(estimado como el primer dia de sintomas), el 20%
el dia 8y el 66% el dia 212, La heterogeneidad entre
los estudios y las suposiciones hechas en el anali-
sis, como, por ejemplo, el periodo de incubacion y el
tiempo de exposicion, reducen la confianza en estos
resultados. Guo et al.?* utilizaron una combinacion
de gRT-PCR y una prueba seroldgica de IgM para
hacer el diagnostico de COVID-19 y sugirié que las
tasas de gRT-PCR negativas eran <10 % en los dias
1 a 3 de la enfermedad, > 20% en el dia 6 y > 50%
después del dia 14; sin embargo, estos resultados
también deben interpretarse con precaucion, ya que
la prueba seroldgica utilizada no fue validada para la
deteccion de infeccion aguda y las pruebas de IgM
suelen dar falsos positivos. Otros estudios también
han sugerido que los niveles de ARN viral son altos
antes del desarrollo de los sintomas (es decir, en pa-
cientes pre-sintomaticos)?.

Las plataformas de diagnéstico utilizadas para la
deteccion de anticuerpos especificos contra las pro-
teinas del SARS-CoV-2 incluyen pruebas de diag-
nostico, tales como ensayos de flujo lateral, ensayos
inmunoabsorbentes ligados a enzimas, ensayos de
neutralizacion e inmunoensayos quimioluminiscen-
tes?®. Este se basa en la deteccién de anticuerpos
IgM y IgG producidos contra la nucleocapside del
SARS-CoV-2. De las varias proteinas que contiene la
nucleocapside, la nucleoproteina N es la méas abun-
dante durante la infeccion, y el antigeno mas reactivo
y adicionalmente la nucleoproteina N esta extrema-
damente conservada entre humanos infectados por
los B-coronavirus®®*®. Sin embargo, la confiabilidad
del resultado de la prueba seroldégica depende del
analisis especifico y la duracion de la enfermedad.
Aunque el uso principal de las pruebas serolégicas
es determinar la exposicion previa al SARS-CoV-2,
la deteccion de anticuerpos especificos puede res-
paldar el diagnodstico de COVID-19 en un paciente
con una alta sospecha clinica, pero pruebas de PCR
negativas®’. Como se ha podido observar en estos
seis casos.

A pesar de las ventajas de utilizar la técnica ELISA,
segun los CDC-USA, las pruebas serolégicas no
deben utilizarse para diagnosticar la fase aguda de
la enfermedad (dentro de los 7 dias desde el inicio
de los sintomas); sin embargo, en nuestro estudio
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se demuestra que los anticuerpos fueron de ayuda
diagnéstica. El método seroldgico esta recomenda-
do para detectar una posible infeccion previa en la
fase de convalecencia, considerando el periodo de
14 dfas después del inicio de los sintomas; para la
evaluacion retrospectiva de brotes, estudios epide-
miolégicos, cribado, diagndstico de pacientes asin-
tomaticos y contactos cercanos de casos confirma-
dos.

Aungue la RT-PCR es el estandar de oro para el
diagnostico de COVID-19, presenta un porcenta-
je significativo de pruebas falsas negativas en los
primeros dias de sintomas de la enfermedad (0-7
dias). Por otro lado, a pesar de que la TC es una
prueba de presunta baja especificidad®, a permiti-
do varios diagnosticos diferenciales?®, detecta patro-
nes compatibles con COVID-19. Ha presentado una
sensibilidad muy alta y un valor predictivo positivo
significativo y una tasa de deteccién en el periodo
epidémico®?°,

En conclusion, en pacientes hospitalizados con sos-
pecha de COVID-19 que tienen una gRT-PCR de
SARS-CoV-2 negativa, los hallazgos caracteristicos
de laboratorio 0 de imagenes pueden respaldar aun
mas el diagndstico clinico de COVID-19 y ser razo-
nes para mantener las precauciones de control de
infecciones. La alta sensibilidad y tasa de deteccion
de la TC demuestran que tiene un alto grado de im-
portancia en las primeras etapas de la enfermedad,
incluso mayor que la gRT-PCR. De la misma manera
la deteccion de anticuerpos especificos puede res-
paldar el diagnostico de COVID-19 en un paciente
con una alta sospecha clinica, pero pruebas de PCR
negativas. Es importante considerar otras causas
potenciales de sintomas en pacientes con gRT-PCR
negativas para SARS-CoV-2. Para los pacientes que
se presentan de tres a cuatro semanas en el curso
de la enfermedad y tienen una gRT-PCR negativa,
comprobar con una prueba serolégica puede ser
de ayuda. Si la serologia se realiza en este entorno,
sugerimos una prueba de IgG. En muchos casos,
debido a la disponibilidad limitada de pruebas y la
preocupacion por los resultados falsos negativos, el
diagnostico de COVID-19 se hace presuntamente
basado en una presentacion clinica compatible en el
contexto de un riesgo de exposicion en ausencia de
otras causas identificables.
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Varios pacientes con sintomatologia y

Aunqgue la RT-PCR es el estandar de
oro para el diagnéstico de COVID-19,
presenta un porcentaje significativo
de pruebas falsas negativas en los
primeros dias de sintomas de la en-

gRT-PCR es la prueba de oro para
deteccion de SARS-CoV-2.

TC comparable con COVID-19, y anti-
cuerpos IgM, IgG, IgA positivos en casi
todos los casos, presentaron resultados

fermedad (0-7 dias). Por otro lado,
a pesar de que la TC es una prueba
de presunta baja especificidad, per-

negativos de gRT-PCR.

mitiendo varios diagnosticos diferen-
ciales, detecta patrones compatibles
con COVID-19. TC ha presentado una
sensibilidad y una tasa de deteccion
alta en el periodo epidémico.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1

30 h‘

Wu F, Zhao S, Yu B, Chen YM, Wang W, Song ZG, Hu Y, Tao ZW,
Tian JH, PeiYY, Yuan ML, Zhang YL, Dai FH, LiuY, Wang QM, Zheng
JJ, Xu L, Holmes EC, Zhang YZ. A new coronavirus associated with
human respiratory disease in China. Nature. 2020 Mar;579(7798):265-
269. doi: 10.1038/s41586-020-2008-3. Epub 2020 Feb 3. Erra-
tum in: Nature. 2020 Apr;580(7803):E7. PMID: 32015508; PMCID:
PMC7094943

Wang C., Horby P.W., Hayden F.G., Gao G.F. A novel coronavirus
outbreak of global health concern. Lancet. 2020;395:470-473. doi:
10.1016/S0140-6736(20)30185-9.

Wu F, Zhao S, Yu B, et al. Complete genome characterisation of a
novel coronavirus associated with severe human respiratory disease
in Wuhan, China. bioRxiv 2020

Ai T, Yang Z, Hou H, Zhan C, Chen C, Lv W, Tao Q, Sun Z, Xia L.
2020. Correlation of Chest CT and RT-PCR Testing in Coronavirus Di-
sease 2019 (COVID-19) in China: A Report of 1014 Cases. Radiology
200642.

Xie X, Zhong Z, Zhao W, Zheng C, Wang F, Liu J. Chest CT for Typi-
cal Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Pneumonia: Relations-
hip to Negative RT-PCR Testing. Radiology. 2020;296(2):E41-E45.
doi:10.1148/radiol.2020200343

Corman Victor M, Landt Olfert, Kaiser Marco, Molenkamp Ri-
chard, Me er Adam, Chu Daniel KW, Bleicker Tobias, Briinink Se-
bastian, Schneider Julia, Schmidt Marie Luisa, Mulders Daphne
GJC, Haagmans Bart L, van der Veer Bas, van den Brink Sharon,
W sman Lisa, Goderski Gabriel, Romette Jean-Louis, Ellis Joan-
na, Zambon Maria, Peiris Malik, Goossens Herman, Reusken
Chantal, Koopmans Marion PG, Drosten Christian. Detection of
2019 novel coronavirus (2019-nCoV) by real-time RT-PCR. Euro Sur-
veill.  2020;25(3):pii=2000045.  https://doi.org/10.2807/1560-7917.
ES.2020.25.3.2000045

Corman V, Bleicker T, Briinink S, Drosten C. Charité Protocol and

preliminary evaluation as of Jan 13, 2020- Virology, Berlin, Ger-
many Diagnostic detection of Wuhan coronavirus 2019 by real-time
RT- PCR. https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/wu-
han-virus-assay-v1991527e5122341d99287a1b17c111902.pdf  Ac-
ceso abril 2020

World Health Organization. Laboratory testing for coronavirus disea-
se (COVID-19) in suspected human cases: interim guidance. WHO/
COVID-19/laboratory/2020.5. Geneva: WHO; 2020. Disponible en: ht-
tps://lwww.who.int/publications-detail/laboratory-testing-for-2019-no-
vel-coronavirus-in-suspected-human-cases-20200117

Shen, M., Zhou, Y., Ye, J., Abdullah Al-Maskri, A. A., Kang, Y., Zeng,
S., & Cai, S. Recent advances and perspectives of nucleic acid de-
tection for coronavirus. Journal of pharmaceutical analysis, 2020;
10(2), 97-101. https://doi.org/10.1016/}.jpha.2020.02.010

Noh JY, Yoon SW, Kim DJ, et al. Simultaneous detection of severe
acute respiratory syndrome, Middle East respiratory syndrome, and
related bat coronaviruses by real-time reverse transcription PCR [pu-
blished correction appears in Arch Virol. 2017 Dec 22;:]. Arch Virol.
2017;162(6):1617-1623. doi:10.1007/s00705-017-3281-9

Infectious Diseases Society of America. COVID-19 Prioritization
of Diagnostic Testing. https ://www.idsociety.org/globalassets/idsa/
public-health/covid-19-prioritization-of-dx-testing.pdf (Accessed on
May 29, 2020)

Wang Y, Kang H, Liu X, et al. Combination of RT-qgPCR testing and
clinical features for diagnosis of COVID-19 facilitates management
of SARS-CoV-2 outbreak. J Med Virol. 2020 Feb 25. [Epub ahead of
print]. DOI:10.1002/jmv.25721

Lieberman JA, Pepper G, Naccache SN, Huang ML, Jerome KR,
Greninger AL. Comparison of Commercially Available and Labora-
tory-Developed Assays for In Vitro Detection of SARS-CoV-2 in Clini-
cal Laboratories. J Clin Microbiol. 2020;58(8):e00821-20. Published
2020 Jul 23. doi:10.1128/JCM.00821-20

Oliveira BA, Oliveira LC, Sabino EC, Okay TS. SARS-CoV-2 and
the COVID-19 disease: a mini review on diagnostic methods. Rev

MetroCiencia Vol. 21 N°2 (2021)



Falla en la detecciéon de SARS-CoV-2 mediante qRT-PCR

Articulo original Original article

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Inst Med Trop Sao Paulo. 2020;62:e44. Published 2020 Jun 29.
doi:10.1590/S1678-9946202062044

Liu Y, Yan LM, Wan L, et al. Viral dynamics in mild and severe ca-
ses of COVID-19. Lancet Infect Dis. 2020;20(6):656-657. doi:10.1016/
S1473-3099(20)30232-2

Xie X, Zhong Z, Zhao W, Zheng C, Wang F, Liu J. Chest CT for typical
2019-nCoV pneumonia: relationship to negative RT-PCR testing. Ra-
diology. 2020 Feb 12; [doi: 10.1148/radiol.2020200343].

Li D, Wang D, Dong J, et al. False-Negative Results of Real-Time
Reverse-Transcriptase Polymerase Chain Reaction for Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus 2: Role of Deep-Learning-Ba-
sed CT Diagnosis and Insights from Two Cases. Korean J Radiol.
2020;21(4):505-508. doi: 10.3348/kjr.2020.0146

Chung M, Bernheim A, Mei X, et al. CT Imaging Features of 2019
Novel Coronavirus (2019-nCoV). Radiology. 2020;295(1):202-207.
doi:10.1148/radiol.2020200230

Wang Y, Kang H, Liu X, Tong Z. Combination of RT-qPCR testing and
clinical features for diagnosis of COVID-19 facilitates management of
SARS-CoV-2 outbreak. J Med Virol. 2020;92(6):538-539. doi:10.1002/
jmv.25721

Green DA, Zucker J, Westblade LF, et al. Clinical Performance of
SARS-CoV-2 Molecular Tests. J Clin Microbiol. 2020;58(8):e00995-20.
Published 2020 Jul 23. doi:10.1128/JCM.00995-20

Wang W, Xu Y, Gao R, et al. Detection of SARS-CoV-2 in Different
Types of Clinical Specimens. JAMA. 2020;323(18):1843-1844.
doi:10.1001/jama.2020.3786

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

Yu F, Yan L, Wang N, et al. Quantitative Detection and Viral Load
Analysis of SARS-CoV-2 in Infected Patients. Clin Infect Dis 2020;
71:793.

Kucirka LM, Lauer SA, Laeyendecker O, Boon D, Lessler J. Va-
riation in False-Negative Rate of Reverse Transcriptase Polymerase
Chain Reaction-Based SARS-CoV-2 Tests by Time Since Exposure.
Ann Intern Med. 2020;173(4):262-267. doi: 10.7326/M20-1495

Guo L, Ren L, Yang S, et al. Profiling Early Humoral Response to
Diagnose Novel Coronavirus Disease (COVID-19). Clin Infect Dis.
2020;71(15):778-785. doi:10.1093/cid/ciaa310

Furukawa NW, Brooks JT, Sobel J. Evidence Supporting Transmission
of Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 While Presymp-
tomatic or Asymptomatic. Emerg Infect Dis. 2020;26(7):e201595.
doi:10.3201/eid2607.201595

Zhao R, Li M, Song H, et al. Early detection of SARS-CoV-2 antibo-
dies in COVID-19 patients as a serologic marker of infection. Clin In-
fect Dis 2020; doi: 10.1093/cid/ciaa523

Zhang G, Nie S, Zhang Z, Zhang Z. Longitudinal Change of Seve-
re Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 Antibodies in Patients
with Coronavirus Disease 2019. J Infect Dis 2020;222(2):183-188.
doi: 10.1093/infdis/jiaa229

Yang, Wenijing et al. “The role of imaging in 2019 novel coronavirus
pneumonia (COVID-19).” European radiology 2020;30(9):4874-4882.
doi:10.1007/s00330-020-06827-4

Araujo-Filho, J. D. A. B., Sawamura, M. V.Y., Costa, A. N., Cerri, G.
G., & Nomura, C. H. COVID-19 pneumonia: what is the role of imaging
in diagnosis?. Jornal Brasileiro de Pneumologia 2020;46(2).

Zurita-Salinas C, Mora F, Espejo H, Bonifaz M, Sevillano G, Gonzélez-Andrade P, Aguilera C, Escobar J, Zurita J. Falla
en la deteccion de SARS-CoV-2 mediante gRT-PCR en pacientes hospitalizados con COVID-19. Metro Ciencia [Inter-
net]. 29 de abril de 2021; 29(2):23-31. https://doi.org/10.47464/MetroCiencia/vol29/2/2021/23-31

MetroCiencia Vol. 29 N°2 (2021)

hy -



Articulo original Original article

etro 1Ie)
Y Ciencia /"5 NG o |

Editorial: Hospital Metropolitano

ISSN (impreso) 1390-2989 - ISSN (electrénico) 2737-6303

Edicién: Vol. 29 N° 2 (2021) Abril - Junio

DOI: htfps://doi.org/10.47464/MetroCiencia/vol29/2/2021/32-37

URL: htfps://revistametrociencia.com.ec/index.php/revista/article/view/172
Pag: 32-37

~ Promocién del antigeno prostatico especifico para el
cancer de préstata en hombres de Estados Unidos

Promotion of specific prostate antigen for prostate cancer
in adult men in the United States

Ana Paula Gonzdlez Avilés ', Emily Valeria Paredes Gordén '

Facultad de Ciencias de la Salud, Escuela de Medicina, Universidad de las Américas, Quito, Ecuador’

Recibido: 03/02/2021  Aceptado: 20/03/2021  Publicado: 01/03/2021

RESUMEN

Objetivo: Analizar la asociacion entre razas/etnias y la realizacion del PSA para detectar el cancer de prostata en EE.UU. Métodos: Estudio observacional
de corte transversal. La informacion proviene de la base de datos Behavioral Risk Surveillance System del 2018. Criterios de inclusiéon: hombres mayores de
45 afos de raza/etnicidad caucésica, afroamericana e hispana en EE.UU. Criterios de exclusion: hombres con informacion faltante sobre variables. Variable
independiente: raza/etnicidad. Variable dependiente: Uso del PSA. Variables de confusién: Situacién socioeconémica, acceso a salud, informacion recibida
sobre la prueba del PSA por parte del personal médico. Se realizé una regresion logistica ajustada y no ajustada calculando odds ratios (OR) e intervalo de
confianza del 95%. Resultados: No se encontré asociacion entre raza/etnicidad y PSA. OR para caucasicos 1,02 (IC 95% 0,95; 1,12) y para hispanos OR
1,02 (IC 95% 0,90; 1,14). La realizacion del PSA comparada con la informacion recibida sobre ventajas del examen arrojé un OR 0,19 (IC 95% 0,18; 0,20);
sobre desventajas un OR 1,06 (IC 95% 1,00; 1,13); sobre recomendaciones un OR 0,05 (0,04; 0,05). Acceso a salud y nivel de ingresos tuvieron un OR
de 0,50 (IC 95% 0,46; 0,56) y OR 1,43 (IC 95% 1,36, 1,49), respectivamente. Conclusiones: Hubo asociacioén entre la informacién brindada por el equipo
médico y la realizacion del PSA, esto podria fomentar la creacién de campafas de promocién de salud.

Palabras claves: Antigeno prostatico especifico; raza; grupo étnico; cancer de prostata.

ABSTRACT

Objective: To analyze the association between races/ethnicity and the use of PSA to detect prostate cancer in the US. Method: Observational cross-sectional
study. The data used comes from the 2018 Behavioral Risk Surveillance System. Inclusion Criteria: male population residing in the US from Caucasian, African
American, and Hispanic race/ethnicity. Exclusion criteria: Men with missing data regarding the variables. Independent variable: race/ethnicity. Dependent
variable: Use of the PSA. Confounding Variables: Socioeconomic situation, access to health, information received (advantages, disadvantages, recommen-
dations) about the PSA test by health workers. An adjusted and unadjusted logistic regression was performed calculating odds ratios and a 95% confidence
interval. Results: No association was found between race/ethnicity and PSA, OR for Caucasians 1.02 (95% CI1 0.95, 1.12), and for Hispanics OR 1.02 (95% Cl
0.90, 1.14). The use of the PSA compared to the information received on the advantages of this exam had an OR of 0.19 (95% CI 0.18, 0.20); on disadvantages
an OR of 1.06 (95% CI 1.00, 1.13); on recommendations an OR of 0.05 (0.04; 0.05). Access to health and income level had an OR of 0.50 (95% CI 0.46, 0.56)
and OR of 1.43 (95% ClI 1,36, 1,49), respectively. Conclusions: There was an association between the information provided by health professionals and the
use of the PSA, this could encourage the creation of promotional campaigns for the population.

Keywords: Prostate-Specific Antigen, Race Factors, Ethnic Groups, Early Detection of Cancer.
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INTRODUCCION

El cancer de préstata es el tipo de cancer méas fre-
cuente en la poblacion masculina con 1,2 millones
de casos segun la Organizacion Mundial de la Sa-
lud'. Tomando en cuenta Unicamente la poblacion
de EE.UU., representa el 26% de los diagndsticos de
cancer?; aproximadamente uno de cada seis hom-
bres va a padecer esta enfermedad a lo largo de su
vida, y en el 2019 se presentaron 1 762 450 nuevos
casos, convirtiéndola en una patologia con alta inci-
dencia en este pais'. De todos los casos de cancer
de prostata, el 9% tienen relacion genética familiar®.
Esta patologia es mas comun en ciertas razas, como
la afroamericana, cuya incidencia en EE.UU. es de
un 60% mayor en comparacion a caucasicos; inclu-
so el antigeno prostéatico especifico (PSA) es mas
alto en comparacion con otras razas*®.

Es importante tomar en cuenta que mas del 60% de
todos los pacientes con cancer de prostata seran
asintomaticos y que la deteccion de esta enferme-
dad se realiza mediante la prueba del PSA’. Este
examen se puede realizar a partir de los 45 afos de-
pendiendo de los factores de riesgo que presente
cada individuo, debido a que la elevacion de este
antigeno puede manifestarse incluso 5 o 10 afios an-
tes de presentar manifestaciones clinicas y se reco-
mienda hacerlo hasta los 70 afios®58. Dentro de este
periodo de tiempo, se hara un seguimiento cada 1 o
2 afios dependiendo del valor de PSA obtenido en
las pruebas; por otro lado, las pruebas de tamizaje
aumentan las probabilidades de deteccion de can-
cer de prostata, asi como parecen reducir el riesgo
de padecer cancer de prostata en etapas avanza-
das®. Cabe recalcar que este examen se usa como
una medida de riesgo de cancer prostatico y que no
existe un nivel de corte para el PSA con alta sensi-
bilidad y especificidad para detectar tumores pros-
taticos, asi como tampoco existe un nivel lo suficien-
temente bajo como para descartar con seguridad la
presencia de alguna neoplasia; por lo cual, la con-
ducta terapéutica a seguir en cada paciente debe
ser individualizada y no basandose uUnicamente en
las concentraciones del PSA®1°. Dentro de este con-
texto cabe aludir que el cancer de préstata diagnos-
ticado en etapas tempranas tiene una supervivencia
de 5 afios 0 més en toda la poblacion; sin embargo,
si el diagnostico se da en etapas mas avanzadas,
una supervivencia de 5 afos o mas se limita Unica-
mente a un tercio de la poblacién afectada®'".

La importancia de este estudio radica en la elevada
incidencia del cancer de proéstata en la poblacion
masculina, asi como en la posibilidad de encontrar
una asociacion entre las razas/grupos étnicos con la
prueba del antigeno prostatico para la deteccion de
cancer de prostata, lo cual, podria ayudar a disminuir
la mortalidad. En estudios previos, se ha comparado
usualmente dos grupos raciales/étnicos, caucéasicos
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con afroamericanos o afroamericanos con hispanos,
pero no se han enfocado en la realizacion o no de
promocion de salud respecto al uso del PSA por par-
te del personal de salud®'?'5, De igual manera, este
estudio nos permitiria definir si los hombres adultos
en EE.UU. han recibido informacién acerca de la
prueba del PSA, determinar cual fue el principal mo-
tivo que los llevo a realizarse este examen, cuando
fue la ultima vez que se lo realizaron, y determinar si
hay relacion entre el acceso a salud y la realizacion
de la prueba de PSA, todo esto en comparacion con
la raza/grupo étnico.

METODOS

Este estudio fue de tipo observacional de corte trans-
versal. La informacion proviene de la base de datos
del Behavioral Risk Surveillance System (BRFSS, por
sus siglas en inglés). EI BRFSS fue establecido en
1984, inicialmente incluia 15 estados; en la actua-
lidad, recopila informacién sobre los 50 estados, el
distrito de Columbia y tres territorios de EE.UU., los
cuales suman anualmente mas de 400.000 entrevis-
tas de la poblacion adulta, convirtiéndolo en el prin-
cipal sistema de encuestas telefénicas relacionadas
con salud que recopila datos estables sobre los resi-
dentes de ese pais respecto a los comportamientos
de riesgo relacionados con la salud, afecciones cro-
nicas de salud y el uso de servicios preventivos'>%,
Para esta investigacion los datos fueron previamente
recolectados en el 2016; sin embargo, estuvieron
disponibles a partir del 2018,

La poblacion total fue de 437.436, que se redujo a
135.766 considerando los criterios de inclusion, es
decir 107.077 hombres mayores de 45 afios de raza/
etnia caucasica, 9.253 afroamericanos y 7.792 his-
panos residentes en EE.UU., que hayan respondido
a todas las preguntas correspondientes a la seccion
“Prostate Cancer Screening”, ademas de una pre-
gunta de la seccion 3 “Health Care Access” acerca
de la cobertura de salud con la que cuentan, y dos
preguntas de la secciéon 8 “Calculated Race Varia-
bles” sobre la raza/etnia a la que pertenecen vy los
ingresos anuales que tienen. Los criterios de exclu-
sion fueron hombres que presentaban informacion
faltante sobre las variables en estudio o que no res-
pondieron a estas preguntas.

Se tomod como referente la edad de 45 afios debi-
do a que la literatura menciona que ésta es la edad
de inicio de cribado dependiendo de los factores de
riesgo que presente cada individuo®, asi como tam-
bién que, a partir de esta edad, un valor de la prue-
ba del PSA elevado puede ser predictivo para una
futura enfermedad®. Las razas/etnias seleccionadas
corresponden a las mas representativas en compa-
racion a otras incluidas en el BRFSS. La variable in-
dependiente fue raza/etnia caucasica, afroamerica-
na e hispana, y la dependiente fue el uso del PSA (si/
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no). Las variables que ocasionaron confusion fueron
situacion socioeconémica, acceso a salud e infor-
macion recibida (ventajas, desventajas, recomenda-
ciones, y la principal razén de realizarse el examen)
sobre la prueba del PSA por parte del personal de
salud.

Los participantes, dentro de la base de datos, con-
testaron a preguntas correspondientes a la seccion
15 “Prostate Cancer Screening”: “Has a doctor, nurse,
or other health professional ever talked with you about the
advantages of the Prostate-Specific Antigen or PSA test?”,
“Has a doctor, nurse, or other health professional ever talked
with you about the disadvantages of the PS.A test?”, “Has a
doctor, nurse, or other health professional ever talked with
you about the disadvantages of the PSA test?” “Has a doc-
tor, nurse, or other professional ever recommended that you
have a PS.A test?”, “Have you ever had a PS.A. test?”. En
estas cuatro preguntas, se consideraron las opcio-
nes “Yes”como nuestra categoria “Si” y por otro lado
la categoria “No” para quienes respondieron “No”.
Dentro de las misma seccion, la pregunta “How long
has it been since you had your last PS.A. test?” que contem-
pld las opciones “Within the past year (anytime less than 12
months ago)”, “Within the past 2 years (1 year but less than
2 years ago)”, “Within the past 3 years (2 years but less than
3years ago)”, “Within the past 5 years (3 years but less than
5 years ago)”, “5 or more years”, se excluyeron las opcio-
nes “Don’t know/Not Sure”, “Refused”, “BLANK-No asked
or Missing”. Otra pregunta fue “What was the MAIN reason
you had this PS.A. test —was it ... ?” cuyas opciones de
respuesta fueron “Part of a routine exam”, “Because of a
prostate problem”, “Because of a family history of prostate
cancer”, “Because you were told you had prostate cancer”,
“Some other reason”. La seccion 3 “Health Care Access”:
“Do you have any kind of health care coverage, including
health insurance, prepaid plans such as HMQOs, or gover-
nment plans such as Medicare, or Indian Health Service?”
cuyas opciones de respuestas son “Less than $10.000”,
“$10,000 to less than $15.000”, “$15,000 to less than
$20.000”, “$20,000 to less than $25.000”, “$25,000 to less
than $35.000”, “$35,000 to less than $50.000", “$50,000
to less than $75.000”, “$75.000 or more”. Dentro de las
preguntas de estas dos secciones no se tomaron en
cuenta las opciones “Don’t know/Not sure”, “Refused”,

“BLANK-Not asked or Missing”. La seccion 8 “Calculated
Race Variables”: “Race/ethnicity categories”, que solo
tomdé en cuenta las opciones “White only, non-Hispa-
nic”, “Black only, non-Hispanic”, “Hispanic”. No se toma-
ron en cuenta las opciones “American Indian or Alaskan
Native only, non-Hispanic”, “Asian only, non-Hispanic”, “Na-
tive Hawaiian or other Pacific Islander only, Non-Hispanic”,
“Other race only, non-Hispanic”, “Multiracial, non-Hispa-

nic”, “Dont know/Not sure/Refused”, “BLANK- Misssing”.

Los datos fueron procesados mediante el programa
“R” en el cual se realizé un analisis descriptivo de las
variables antes mencionadas, un analisis bivariado a
partir de la prueba de chi cuadrado, y, por ultimo, un
modelo de regresion logistica no ajustada y ajustada
de acuerdo a las variables de confusion, calculando
OR con IC del 95%. Toda la informaciéon que hubiera
podido identificar al participante no existe. Se ga-
rantiza la confidencialidad debido a que los datos
utilizados en esta investigacion han sido previamen-
te recolectados de forma identificada por el BRFSS.

RESULTADOS

A partir de la poblacion total, que fue de 437 436, se
limitd a 135 766 tomando exclusivamente a hombres
mayores de 45 afios residentes en EE.UU. pertene-
cientes a raza/etnia caucasica, afroamericana e his-
pana. La raza/etnia que mas se practicod el examen
del PSA fue la caucasica con un 82,7%, afroameri-
canos 6,6% e hispanos 6,4%. El 80,4% de los pa-
cientes que se realizaron el PSA mencionan que si
recibieron informaciéon acerca de las ventajas de
este examen; no obstante, solo 35,7% de los partici-
pantes mencionaron haber recibido informacion por
parte del personal de salud sobre las desventajas
del examen. Adicionalmente, el 89% de la poblacion
no recibié una recomendacion médica para realizar-
se el PSA. En cuanto al acceso de salud, el 97% de
los participantes contaban con seguro médico. Tam-
bién, al analizar la relaciéon entre los ingresos eco-
némicos con la realizacion del examen, el 37,7% de
las personas que se realizaron el PSA presentaban
ingresos superiores a $75 000. Cabe recalcar que
todas las variables presentaron un valor estadistico
significativo (p <0.001) (Tabla 7).

Tabla 1. Asociacion entre las variables y el uso del PSA.

- No PSA Si PSA Total

Caracteristicas N (53810) N (67586) N (135766) Valor-p
Edad
45 a 54 20357 (37.8%) 7458 (11.0%) 31230 (23.0%) <0001
55 a 64 17304 (32.2%) 19342 (28.6%) 40984 (30.2%) ’
65 0 mas 16149 (30.0%) 40786 (60.3%) 63552 (46.8%)
Raza/Etnia
Caucésica 40609 (75.5%) 55889 (82.7%) 107077 (78.9%) <0.001
Afroamericana 3668 (6.8%) 4440 (6.6%) 9253 (6.8%) ’
Hispana 3950 (7.3%) 2921 (4.3%) 7792 (5.7%)
Ventaja
Si 9114 (16.9%) 54369 (80.4%) 65534 (48.3%) <0.001
No 43244 (80.4%) 11569 (17.1%) 58750 (43.3%)
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$25.000 - $35.000

Desventajas

Si 4761 (8.8%) 24144 (35.7%) 29519 (21.7%) <0.001

No 47860 (88.9%) 40998 (60.7%) 94157 (69.4%)

Recomendaciones

Si 4608 (8.6%) 55088 (81.5%) 60412 (44.5%) <0.001

No 47912 (89.0%) 10930 (16.2%) 62529 (46.1%)

Acceso a la salud

Si 48053 (89.3%) 65571 (97.0%) 126866 (93.4%) <0.001

No 5551 (10.3%) 1872 (2.8%) 8436 (6.2%)

Ingresos

Menos de $10.000 2472 (4.6%) 1213 (1.8%) 4214 (3.1%)

$10,000 -$15.000 2751 (5.1%) 1866 (2.8%) 5261 (3.9%)

$15.000 -$20.000 3565 (6.6%) 2571 (3.8%) 6892 (5.1%)

$20.000 - $25.000 4137 (7.7%) 3882 (5.7%) 9031 (6.7%) <0.001
(

$35.000 -$50.000
$50.000 - $75.000
Mayor a $75.000

4875 (9.1%)

6203 (11.5%)
7100 (13.2%)
15972 (29.7%)

5199 (7.7%)
8291 (12.3%)
10703 (15.8%)
25473 (37.7%)

11184 (8.2%)
15796 (11.6%)
19307 (14.2%)
44631 (32.9%)

Tabla 2. Regresion logistica. Asociacion entre va-
riables de exposicion y de resultado.

No Ajustado Ajustado’
OR (95% IC) OR (95% IC)
Raza/Etnia
Afroamericana Referencia Referencia
Caucésica 1.14(1.09, 1.19) 1.02 (0.95, 1.12)
Hispana 0.61(0.57, 0.65) 1.02 (0.90, 1.14)

'Ventajas, desventajas y recomendaciones del uso del PSA, acceso a salud e ingresos.

Tabla 3. Regresion logistica ajustada. Asociacion
entre variables de exposicion y de resultado.

Variables OR (IC 95%)'

Ventajas
Si 0.19 (0.18, 0.20)
No

Desventajas
Si 1.06 (1.00,1.13)
No

Recomendacién
Si 0.05 (0.04, 0.05)
No

Acceso a Salud
Si 0.50 (0.46, 0.56)
No

Ingresos
$0 < $50.000
$50.000 o mas

'Se compara el grupo de referencia afroamericanos frente a caucasicos e hispanos

1.43 (1.36, 1.49)

DISCUSION

Los resultados principales dentro de este estudio
fueron que, entre las tres poblaciones estudiadas, la
que mas se realizd el examen de PSA fue la cau-
casica, seguida de la afroamericana e hispana. Sin
embargo, no existe una asociacion estadisticamen-
te significativa entre las razas/etnias caucésica,
afroamericana e hispana y la realizacion del PSA
una vez que se realizd la regresion logistica ajusta-
da. No obstante, las variables que ocasionaron con-
fusion relacionadas con la promocién de salud, que
incluia recibir informacion acerca de las ventajas y
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alguna recomendacion por parte del personal de sa-
lud sobre la practica de esta prueba, si mostraron
una asociacion estadisticamente significativa. Adi-
cionalmente, la mayoria de las personas en estudios
mencionaron haberse realizado el PSA como parte
de un examen de rutina, mas no por presentar algun
problema prostatico.

En comparacion a otros estudios revisados, nuestro
estudio demostré que los hombres que mas recu-
rrieron al PSA fueron los caucasicos, a diferencia de
una revision que estudid datos del BRFSSS corres-
pondientes al afo 2012, el cual menciond que los
afroamericanos eran quienes tenian mayor probabili-
dad de realizarse el examen's. Ademas, otro estudio
afiadio informacion de que el efecto de la raza, en
cuanto a la realizacion de la prueba del PSA, esta
mediado por la edad, educacion y el estado del se-
guro de salud'. Por otro lado, a pesar de que la raza
afroamericana es un factor de riesgo independiente
para el cancer de proéstata, debido a su mortalidad,
segun “The American Cancer Society” solo deberfan ser
dependiendo de las cifras del PSA, pero no en de-
pendencia a otros factores’®.

Existen diferentes estudios dentro de los cuales se
menciona el patrén de uso del PSA a partir de las
recomendaciones del “US Preventive Services Task
Force” que catalogan a este examen como catego-
ria D, ya que sus principales consecuencias son el
sobrediagndstico y sobretratamiento™®. En un es-
tudio ecoldgico del 2015, donde la poblacion fue
recabada de 18 registros de hombres mayores de
50 afios con cancer invasivo de prostata desde el
2005 al 2012 que hayan participado en el Progra-
ma de Monitoreo Epidemiologia y Resultados Finales
(SEER) del Instituto Nacional de Cancer; se obtuvie-
ron cifras fluctuantes de realizacion del examen en
los ultimos 12 meses, sin importar que tengan entre
50 a 74 afios o superen esta edad’®, lo que convierte
al PSA en un examen aun util para el cribado del
cancer de proéstata. Por otro lado, como ya se men-
ciond, los afroamericanos son méas propensos frente
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a otras razas a presentar niveles de PSA mayor a 4
ng/ml, de someterse a una biopsia y de ser diagnos-
ticados con cancer prostatico'; lo que lleva a pensar
que esta poblacion puede ser la que mas se realiza
el PSA; sin embargo, nuestro estudio reflejé que las
razas o etnias no se relacionaban con la realizacion
de este examen.

Entre los resultados secundarios mas importantes
tenemos que el comentarles a los pacientes acer-
ca de las ventajas de realizarse la prueba del PSA,
asi como alguna recomendacion recibida por algun
miembro del personal de salud influyé significativa-
mente en que las personas se realicen este examen.
Sin embargo, informarles acerca de las desventajas
que tiene hacerse este examen, no influyd con res-
pecto a la realizacion del mismo. Esto puede deber-
se a que la informacion brindada acerca de las ven-
tajas superd en argumentos a las referencias dadas
acerca de las desventajas. Es importante mencionar
que la influencia que tienen estas preguntas acer-
ca de la promocion en cuanto a la realizacion de la
prueba del PSA en las decisiones de los pacientes
no fueron mencionadas en otras publicaciones. Por
otro lado, las personas que tienen algun tipo de co-
bertura médica se realizan mas el PSA en compa-
racion con quienes no la tienen, no obstante, den-
tro del grupo de quienes poseen seguro meédico, la
cantidad que personas que se hacen la prueba del
PSA, comparado con quienes no se lo realizan, es
parecido.

Nuestro estudio tiene limitaciones como no poder
escoger mejor a la poblaciéon en base a los factores
de riesgo mas importantes que existen para el can-
cer de prostata. Ademas, debido a que la informa-
cion recogida se basa en encuestas, la informacion
que se obtuvo sobre el uso de la prueba del PSA se
basoé en datos autoinformados y, por lo tanto, estuvo
sujeta a sesgo. Otra limitacion de nuestro estudio es
que tuvo un disefo de corte transversal por lo cual
se conoce Unicamente la informacion de los partici-
pantes en ese periodo de tiempo especifico.

CONCLUSIONES

Al identificarse una asociacion entre la informacion
brindada por el personal de salud y la realizaciéon
del PSA, creemos que las campafias de promocion
tienen un impacto en la poblacién y, por lo tanto, se
podria fomentar la creacién de nuevas campafas o
la mejora de otras ya existentes. Sugerimos estudios
futuros mas especificos para comparar el uso de la
prueba del PSA v la realizacion del tacto rectal. Asi
mismo, serfa importante realizar estudios en los cua-
les se mejore la seleccion de los participantes con
base en los factores de riesgo del cancer de pros-
tata, por ejemplo, incluir unicamente a hombres con
una dieta saludable, que no sean fumadores, con un
indice de masa corporal normal, entre otros.
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RESUMEN

Objetivo: Determinar los factores predictivos y la proporcion de casos de tuberculosis pulmonar activa. Material y método: Se realiz6
un estudio transversal en las personas privadas de libertad que ingresaron entre febrero y abril del 2019 al centro de mayor densidad
penitenciaria del Ecuador. Se calcularon las tasas de incidencia, prevalencia y los factores de riesgo de tuberculosis pulmonar. Resulta-
dos: 634 privados de libertad fueron encuestados, el 14% fueron sintomaticos respiratorios y 0,2% fueron diagnosticados de tuberculosis
pulmonar (TB). La prevalencia de TB fue del 1,4%, de ellos, 22,2% por organismos resistentes (MDR) y 11,1% con coinfeccién por VIH.
La tasa de prevalencia TB fue 1.419,6 por 100.000 privados de libertad (IC95% 488, 7-2.540,4) y TB-MDR 11% (IC95%, 8,7-205,9). Con-
clusién: La proporcién de casos de TB fue superior a la encontrada en la poblacién general e inferior a la registrada dentro de la prisién;
la infeccion con el VIH fue el principal factor predictivo hallado, por lo que se requiere optimizar los algoritmos diagndsticos preadmision
para evitar la transmision en estos recintos.

Palabras claves: Epidemiologia, tuberculosis pulmonar, privado de libertad, Ecuador.

ABSTRACT

Obijective: To determine the predictive factors and the proportion of cases of active pulmonary tuberculosis. Material and method: A
cross-sectional study was realized with the prisoners who were admitted between February and April 2019 to the center with the highest
prison density in Ecuador. Incidence, prevalence and risk factors for pulmonary tuberculosis were calculated. Results: 634 prisoners
were surveyed, 14% with respiratory symptoms and 0,2% were diagnosed with pulmonary tuberculosis. The prevalence of pulmonary
tuberculosis was 1,4%, of which 22,2% were MDR and 11,1% presented coinfection with HIV. The TB prevalence rate was 1.419,6 per
100.000 prisoners (95% Cl, 488,7-2.540,4) and MDR TB was 11% (95% Cl, 8,7-205,9). Conclusion: The proportion of pulmonary tuber-
culosis cases were higher than those found in the general population and lower than those registered inside the prison and HIV infection
was the main predictive factor found, so it is necessary to optimize the preadmission diagnostic algorithms for avoid transmission in these
enclosures.
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TB) afectd en el afio 2019 al 56%
de los hombres mayores de 15 afios en el mundo!
y la poblacién penitenciaria mas vulnerable per se,
es la masculina de estratos socioeconémicos bajos
con limitado acceso a los servicios de salud y edu-
cacion, consumidores consuetudinarios de alcohol,
tabaco y drogas; vagabundos, enfermos mentales y
que viven en la ilegalidad®*. Ademas de las caracte-
risticas psicobiologicas de los privados de libertad,
también influye el ambiente de los centros peniten-
ciarios, considerados como “reservorios de TB”, por
ser lugares cerrados con superpoblacion, violencia,
condiciones higiénicas y sanitarias deficientes, que
incluyen la mala ventilacion e iluminacion, que facili-
tan la transmision de la TB y otras enfermedades de
origen infeccioso como el VIH3. La prevalencia de
TB en carceles es hasta 100 veces méas alta que en
la poblacion general y con 24% de multirresistencia
(MDR)?.

En el boletin anual sobre TB del Ministerio de Salud
Publica del Ecuador (MSP) de 2018, se notificaron
por vez primera los casos de TB en la poblacion pe-
nitenciaria, como grupo de riesgo. Desde el 2016
hasta el 2018 los casos diagnosticados en esta po-
blacién se incrementaron de 321 a 637°. Se registra-
ron tasas de 1.009,3; 1.840,2 y 1.825,6 por 100.000
privados de libertad, respectivamente, para los afos
comprendidos del 2016 al 2018°%¢,

La brecha diagnéstica al ingreso en los recintos de
privacion de libertad es un punto de interés en este
estudio, que se centré en indagar la problematica de
este mal en las personas privadas de libertad, uno
de los grupos menos estudiados en el Ecuador, para
responder a la pregunta: ;cuales son los factores
predictivos y la proporciéon de casos de tuberculosis
pulmonar en los privados de libertad que ingresan al
centro penitenciario de mayor densidad poblacional
del pais?

MATERIAL Y METODO

Se realizd un estudio transversal; la poblacion obje-
tivo fueron los privados de libertad que ingresaron
al centro penitenciario de Guayaquil durante los tres
meses del estudio. Se selecciond una muestra pro-
positiva de tipo consecutiva de 634 reclusos. Fueron
invitados a participar en el estudio 685, de los cuales
rehusaron 44 (6,4%) a formar parte del mismo. Cada
interno recibié dos formularios de consentimiento in-
formado codificado, con la declaracion del partici-
pante, para que lo leyeran detenidamente y firmaran
su aceptacion o rechazo. Uno de ellos quedaba en
la historia clinica del recluso en el centro de salud y
el otro para custodia de la Universidad Internacional
del Ecuador (UIDE).
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Se aplicaron tres cuestionarios: 1) caracteristicas
sociodemogréficas tales como: edad, nacionalidad,
etnia, analfabetismo y hacinamiento en el hogar (de-
finido por los hogares que tenian mas de 2,5 habitan-
tes por dormitorio); 2) factores de riesgo epidemio-
l6gico: habitos toxicos, tabaco (se determind como
fumador a las personas que durante el ultimo afio
fumaron todos los dias u ocasionalmente, y como
exfumador a quienes durante el ultimo afio dejaron
de fumar), alcohol (se considerdé consumo abusivo
de alcohol cuando se excedio el estandar de tres
bebidas al dia o la cantidad de cinco o0 mas bebidas
por ocasion o al menos una vez por semana, consu-
midores moderados a aquellos que beben menos de
una vez por semana, y no consumidores a los que
no consumieron ningun tipo de bebida alcohdlica
durante el ultimo afio), y antecedentes patoldgicos
personales: TB, VIH (virus de inmunodeficiencia hu-
mana) y DM (diabetes mellitus); 3) variables clinicas:
tos persistente, expectoracion, hemoptisis, dolor to-
racico, pérdida del apetito, fiebre, fatiga y diaforesis.

Se tomaron las medidas antropométricas: peso, talla
e indice de masa corporal, y se realizaron otras prue-
bas diagnosticas tales como la glucemia y la prue-
ba rapida de VIH a todos los participantes (634); se
recolectaron dos muestras de esputo para los exa-
menes de prueba en cadena de la polimerasa en
tiempo real (PCR), el cultivo y la prueba fenotipica
de sensibilidad a drogas (PSD) con el método de
proporciones solo a los 90 privados de libertad que
presentaron tos y flema por mas de quince dias,
denominados como sintomaticos respiratorios, en
funcién de la norma nacional’; muestras que se pro-
cesaron en el Instituto Nacional de Salud Publica e
Investigacion (INSPI).

La informacion se recogié directamente mediante
una tableta electrénica en la aplicacion libre Kobo
Toolbox. Los datos recogidos se transformaron a
bases de datos de Excel y luego se exportaron al
paquete estadistico SPSS v.24, para su analisis ulte-
rior. Se estimaron las tasas de incidencia acumulada
de tuberculosis pulmonar (TBP), prevalencia de TBP
segun los factores predictivos con los intervalos de
confianza (IC) utilizando la distribucion binomial. Se
calculd el Odds Ratio (OR) con sus IC y ademas se
realiz el andlisis bivariado mediante las pruebas de
chi-cuadrado de Pearson (y2), la prueba exacta de
Fisher y U de Mann-Whitney; para determinar los fac-
tores predictivos se empled la técnica de regresion
logistica; se establecié una significancia estadistica
para valores de p menores a 0,05.

Consideraciones éticas: el principio de autonomia de
los participantes se garantizo; solo fueron reclutados
los privados de libertad que accedieron a participar
y dieron su consentimiento informado por escrito en
la declaracién del participante. La identificacion de
los sujetos de la investigacion no se expondra bajo
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ninguna circunstancia, se otorgaron cédigos a todos
los reclusos encuestados para garantizar el anoni-
mato y estos codigos estuvieron bajo la custodia del
personal de salud del centro penitenciario y de los
investigadores de campo durante la duracion del es-
tudio.

Beneficios del estudio: los resultados serviran a las
autoridades de salud para mejorar las condiciones
de diagnostico y control de la tuberculosis. Para evi-
tar dafos se respetaron las normas de bioseguridad
correspondiente y los procedimientos para reducir a
cero los perjuicios. Los Ministerios de Salud y Justi-
cia del Ecuador aprobaron la ejecucion de la inves-
tigacion luego de varias reuniones explicativas, la
presentacion de la documentacion requerida y de la
incorporacion de las recomendaciones formuladas
por los funcionarios de ambas instituciones. EI Comi-
té de Etica para la Investigacién en Seres Humanos
(CEISH) de la UIDE aprobd¢ el protocolo de investi-
gacion.

RESULTADOS

Se estudiaron 634 privados de libertad de sexo mas-
culino que ingresaron al centro penitenciario entre
los meses de febrero y abril del 2019. El 98,6% (624)
fueron ecuatorianos; 0,8% (5) venezolanos; 0,6%
fueron colombianos y 0,6% peruanos. El 81,7% (518)
fueron autodefinidos como mestizos; el 8,4% (53)
negros o afrodescendientes; el 4,3% (27) blancos;
el 3,9% (25) mulatos; el 0,8% (5) indigenas y otros
(6). EI 5,7% (36) eran analfabetos funcionales, de los
cuales 34 manifestaron que no sabian leer ni escribir.
El 25,8% (163) vivian en condiciones de hacinamien-
to. La media de edad fue 30 afios, con una desvia-
cion estandar de 9,7 afios, en los 619 privados de
libertad que informaron su fecha de nacimiento. El
rango de edad estuvo entre 18 y 66 anos. El 75% de
los reclusos tenian 36 afios 0 menos.

De los encuestados el 3% (19/634) refirieron haber
sido diagnosticados de TB antes de su ingreso en
la prision, de ellos el 100% (19/19) informd recibir
la quimioterapia y el 68,4% completd el tratamien-
to normado por el MSP. Doce de los privados de li-
bertad hace dos afios y mas accedieron a la terapia
antituberculosa (63,2%) y a los otros siete (37%) se
les administré el tratamiento durante el ultimo afio. El
0,3% (2/634) fueron personas portadoras de VIH vy
1,3% (8/634) tenfan diagnostico de diabetes mellitus.

Se realizd la anamnesis a 634 privados de libertad
y se identificaron como sintomaticos respiratorios el
14,2% (90), a quienes se les tomaron las muestras
de esputo para realizar cultivo y PCR. El sintoma mas
frecuente fue la fatiga en el 29,3% (186) de los prisio-
neros. Fiebre y diaforesis afectaron al 28,2% (179),
respectivamente. Se presentd anorexia en el 25,6%
(162) de los prisioneros, dolor toracico en el 12,3%
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(78) y en el 1,6% (10) de los casos registré hemopti-
sis. El 73,2% (464) de los privados de libertad estu-
diados declararon que fumaban, el 11% (70) no fu-
maron en el ultimo afo y el resto 15,8% nunca fumo.
El 55,2% (350) abusaban del alcohol, el 38,3% (243)
son consumidores moderados y el 6,5% (41) no ha
ingerido bebidas alcohdlicas. El 7,1% (45) padecia
desnutricion, el 35,8% (227) presentaron sobrepe-
so y obesidad. El 1,4% (9) mostraron hiperglucemia
postprandial. El 14,2% (90/634), (IC 95%, 11,5%-
16,9%) de los privados de libertad que ingresaron
a la cércel fueron sintomaticos respiratorios, que se
consideran por definicion sospechosos de TBP. Du-
rante el tiempo de duracion del estudio se encontré
un caso de TBP activa, con cultivo positivo ++, PCR
positiva y sensible a la rifampicina, isoniacida, pira-
zinamida y etambutol, que resulté ser una recidiva;
siendo el 0,2% (1/634), una tasa de incidencia de
TBP de 157,7 (IC 95%, 129,4-186,1) por 100.000 re-
clusos. El indice de positividad del estudio fue 1,1%
(1/90). El 1,4% (9/634) presentd TB al momento del
ingreso; de los cuales el 11% (1/9) se diagnostico
como parte del estudio y el 89% (8/9) restante fue-
ron detectados antes de ser internados en la prision.
La tasa estimada de prevalencia de TBP en los pri-
vados de libertad que ingresaron al centro peniten-
ciario del Litoral fue 1.419,6 (IC95%, 498,7-2.340,4)
por 100.000 privados de libertad, respectivamente.
Dos de los casos de TBP que participaron en el es-
tudio tenfan resistencia a la isoniacida y a la rifam-
picina (22%), (IC95% (19,1%-25,6%). Ambos casos
también fueron resistentes a estreptomicina. De los
nueve casos con TBP, solo uno presentd coinfec-
cién con VIH, representando el 11% (IC95%, 8,7 %-
205,9%). Los nueve casos de TBP encontrados fue-
ron ecuatorianos, lo que representa una prevalencia
para este grupo del 1,4% (9/624). Solo dos etnias
fueron afectadas por la TB, los méas aquejados fue-
ron los negros con 3,8% (2/53) y en menos medida
los mestizos 1,4% (7/518). La TB y el analfabetismo
funcional aparentemente estaban asociados por el
chi cuadrado, prevalencia de TB en analfabetos del
5,6% (2/36); sin embargo, el OR incluye la unidad.
La proporcion de casos de TB es independiente del
indice de hacinamiento en el hogar, el 1,5% (7/469)
de aquellos que no estaban hacinados presentd TB
y de los que si lo estaban el 1,2% (2/163). Los por-
centajes de casos de TB en los internos de hasta
28 afios y los mayores de 28 anos son similares,
1,5% y 1,4%, respectivamente. No hubo asociacion
estadisticamente significativa entre las variables so-
ciodemogréfica y la presencia de TB. EI 10% de los
que refirieron hemoptisis tuvo TB, dolor torécico el
5,1% (4/78), expectoracion el 3,3% (3/90), fatiga el
3,2% (6/186), fiebre el 2,8% (3/109), tos persistente
el 2,6% (3/116), anorexia el 2,5% (4/162) y diafore-
sis 2,2% (4/179). Se encontrd asociacion estadisti-
camente significativa entre padecer TB con el dolor
toracico OR 5,9 (IC95%, 1,6-22,7) y la fatiga OR 4,9
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(IC95%, 1,2 'y 20,0), la hemoptisis también presentd
asociacion significativa pero la unidad estuvo inclui-
da en el intervalo de confianza del OR (0,8-12,6); el
resto de los sintomas no.

La TB afect¢ al 33,3% (1/3) de las personas portado-
ras de VIH, encontrandose una relacion estadistica-
mente significativa, OR 38,9 (IC95%, 3,2-474,2). No
hubo casos de TB en los privados de libertad con
hiperglucemia o diagndstico previo de diabetes me-
llitus. EI 4,5 % (2/44) desnutridos tenia tuberculosis,
el 1,7% (8/464) de los fumadores y el 9% (3/350) de

los que abusan del alcohol. No se encontré asocia-
cion estadisticamente significativa de estos factores
con la TB.

Como se observa en la Tabla 1, el Unico factor que
mostré efecto predictivo para la TBP es la infeccion
con el VIH, porque el resto de las variables, al ajustar
el OR, dejan de ser explicativas. El modelo es es-
tadisticamente significativo con todas ellas, p valor
0,02 y se le puede aducir a la variable dependiente
(TBP) en un 19% (Nagelkerke r?).

Tabla 1. Factores predictivos de la tuberculosis pulmonar.

Variable N o OR,, IC9% OR,. Ooc”
InfeccionconVIH 634 1(33,3%) 389  32-4742 1009  57-1769,7
Dolor toracico 634 4(5,1%) 6,0 1,6-22,7 3,4 0,7-16,0
Fatiga 634 6(32%) 49 12200 46 0,8-25,6
Hemoptisis 634 1(10%) 8,6 10757 29 0,4-300
Analfabetismo 634 2(56%) 50 10248 26 0,4-152

DISCUSION

La tasa de incidencia y prevalencia de los privados
de libertad al ingreso fue elevada y se encontré que
la infeccién con VIH eleva el riesgo de padecer tu-
berculosis. Los privados de libertad procedian ma-
yoritariamente de zonas urbanas marginales y el
indice de hacinamiento en los hogares fue positivo
en el 26% de ellos. La tasa de analfabetismo fun-
cional fue del 6%, similar a la encontrada (5%) en
una investigacion sobre educacion de los privados
de libertad realizada en varios paises de América®.
Los factores de riesgo para la tuberculosis relacio-
nados con los estilos de vida, estuvieron presentes
en la mayoria de los encuestados; el 73,2% fueron
fumadores; el 93,5% consumian alcohol y el 55,2%
abusaban de éste, cifras que superan la presencia
de estos habitos en la poblacion general®. El 42,9%
padecian de malnutricién ya sea por exceso o por
defecto. EI 0,5% ingresaron con diagndéstico de VIH,
proporcion que es 25 veces mas elevada que la des-
crita en la poblacion ecuatoriana'. Esta informacion
confirma que los privados de libertad son grupos
vulnerables, incluso antes de su internamiento en el
sistema carcelario™.

La deteccion de la tuberculosis, principalmente la
pulmonar bacilifera, al ingreso en la Centro de Reha-
bilitacion es primordial para el control. Los convictos
al ingreso tienen un riesgo mayor de padecer tuber-
culosis y cada caso que no se detecte oportunamen-
te tiene la posibilidad de infectar a otros?''4. Este
estudio demostré que la tasa de incidencia de tu-
berculosis pulmonar en los privados de libertad que
recién ingresan, supero la de la poblaciéon general.
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Se encontré una tasa de 157,7 (129,4-186,1) CI95%
por 100.000 reos, la misma que es cuatro veces su-
perior a la tasa estimada por la OMS para el Ecuador,
43,0 (83,0-54,0) IC95% por 100.000 habitantes™.

En el proceso diagndstico de la tuberculosis en es-
tos recintos generalmente: 1) no se identifica a los
sospechosos de TB al ingreso; 2) no se cumplen
los algoritmos diagndsticos o estos no se adaptan a
la realidad de las instalaciones penitenciarias; 3) el
personal sanitario es insuficiente en relacion con el
gran numero de internos; 4) no reciben la instruccion
necesaria para desempefiar sus labores eficiente-
mente y 5) esta la falta de laboratorio in situ que re-
trasa o impide el diagnostico' '8, Los reclusorios del
Ecuador no estan exentas de esta realidad y por ello
es necesario visualizarlas®.

La tasa de incidencia estimada al ingreso en la pri-
sion fue del 157,7 por 100.000 PPL, mientras que la
tasa hallada en una investigacion operativa realiza-
da en el mismo centro penitenciario en el afio 2016
para evaluar el control de tuberculosis en la prision
fue 3.947,0 por 100.000, veinticuatro veces supe-
rior. Indica que una vez dentro, los casos de tubercu-
losis se incrementan, bien sea porque se reactiva la
infeccion latente o porque se produce una continua
reinfeccion2°. Las céarceles son lugares con hacina-
miento, inadecuada higiene y ventilacion, violencia,
malnutricion y los internos deben solicitar autoriza-
cion para la atencion médica; estos son factores
que debilitan el sistema inmunitario, favoreciendo el
contagio, y a la enfermedad tuberculosa’?'.

La anamnesis detallada es trascendental para iden-
tificar a los sospechosos de TBP, o a quienes han
sido diagnosticados previamente y precisar si reci-
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ben adecuadamente el tratamiento antituberculoso,
para disminuir el riesgo de la resistencia antimicro-
biana®?®. En el interrogatorio se determiné que el
13% de los privados de libertad al ingreso habian
padecido tuberculosis, al 100% se les administro la
quimioterapia, de los cuales el 63% terminaron el tra-
tamiento y el 37%’ aun no lo completaban. En un es-
tudio realizado en Estados Unidos, para evaluar los
esfuerzos en prevencion y control de la TB también
analizaron estos datos en el sistema carcelario, sus
resultados fueron algo diferentes, ellos encontraron
que el 14% de los privados de libertad evaluados
fueron tratados y el 40% habian sido diagnosticados
antes o durante el encarcelamiento, pero no estaban
en tratamiento al momento de la admision®. Los ha-
llazgos de nuestra investigacion confirman la nece-
sidad de mejorar las estrategias de diagnéstico, por-
que una vez que se detectan generalmente reciben
la medicacion y ésta suele ser supervisada.

La prevalencia estimada por nosotros fue del 1,4%,
la misma que se calculé tomando en cuenta a los
diagnosticos previos y quienes se mantenfan con
régimen medicamentoso al momento de su inter-
nacion. Una revision sistematica® informé una tasa
combinada en los internos del 2% y concluyeron que
en los paises con tasas de 25 a 99 por 100.000 ha-
bitantes en la poblacién general, como ocurre en el
Ecuador, se espera el 3% de casos en la poblacion
penitenciaria. En este estudio se calcul6 una tasa de
prevalencia de TBP de 1.419,6 por 100.000 prisio-
neros, resultado que es respaldado en varias publi-
caciones tales como una revision sistematica™ en
la que se encontré una mediana de prevalencia de
1.919 por 100.000 internos; otro en Mato Grosso del
Sur, Brasil?®® que registré una tasa de 917 por 100.000
privados de libertad y en Guaduas, Colombia que
reportd una tasa de 1.026 casos por 100.000 priva-
dos de libertad?'. Hay estudios que sefialan preva-
lencias superiores como el estudio de Rio Grande
del Sur en Brasil 4.712 por 100.000%° y otro en Zam-
bia que dio una tasa de 6.428 por 100.000 privados
de libertad®”. En esta investigacion no se encontrd
asociacion entre la prevalencia de la tuberculosis y
los sintomas como tos persistente y expectoracion
purulenta. Se hallé asociacion con la fatiga y el do-
lor toracico, con este Ultimo también se observé una
fuerte asociacion en un estudio realizado en carce-
les de Etiopia®.

El 22% de los casos de tuberculosis detectados me-
diante la anamnesis, manifestaron estar en régimen
de tratamiento para tuberculosis multidrogo resisten-
te (TB-MDR), lo cual fue corroborado por el Progra-
ma de Control de Tuberculosis del distrito y los datos
del INSPI. Esto indica que el riesgo de resistencia en
la poblacién penitenciaria es cuatro veces superior
al resto de la poblacion ecuatoriana®. Como ya se
expuso anteriormente es indispensable identificar
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estos casos lo antes posible porque las condiciones
en el pabelldon de transitoria, antes del internamien-
to definitivo, son aun mas deplorables en cuanto a
hacinamiento e higiene. Ademés, al momento del in-
greso los reclusos no reciben medicacion a menos
que sea una emergencia. Los privados de libertad
por sus propias condiciones son mas propensos a
abandonar los tratamientos antifimicos y desarrollar
la tuberculosis drogo resistente secundariay las con-
diciones carcelarias facilitan la transmision primaria
de la misma?. Entre los factores que contribuyen a
que se interrumpa la medicacion estan: el consumo
elevado de sustancias como alcohol y drogas en
esta poblacién?, dato corroborado por nuestro estu-
dio, donde se encontré que el 93,5% de los privados
de libertad consumian alcohol y de ellos el 55,2%
abusaban de éste; la elevada movilidad existente, ya
gue muchos frecuentemente son trasladados a otras
prisiones, o tienen sentencias de corta duracion, en-
trando y saliendo de la cércel, persistiendo en la ile-
galidad y con atencion médica inadecuada®.

El 11,1% de los casos de TB estaban coinfectados
con VIH, similar a los resultados de un estudio en
Colombia®" que fue del 12%. En un metaanalisis®
se obtuvo una prevalencia de coinfecciéon a nivel
mundial del 32,6% y en América del 37%, ambas
superiores a la encontrada en el nuestro. Otra revi-
sion sistematica sobre coinfeccién® estimé que las
prevalencias oscilaron entre 2,4% y el 73,1%. El ries-
go de enfermar por tuberculosis hallado en nuestra
investigacion en los privados de libertad infectados
con VIH fue 38 veces superior que en aquellos que
no presentaron esta condicion y fue mayor aun al
ajustar el OR con la regresion logistica, alcanzando
un valor de 100, superior a los encontrados en la re-
vision sistematica®, que fueron entre 2,0y 10,8.

En este trabajo no se comprobd asociacion entre la
TB con el consumo de tabaco y alcohol, a diferencia
de otros estudios que han descrito un riesgo de dos
a cuatro veces mayor de padecer tuberculosis en los
fumadores®; lo mismo con el consumo excesivo de
alcohol que incrementa hasta seis veces la probabili-
dad de enfermar de tuberculosis®. Esta diferencia
en los resultados podria explicarse porque la mayo-
ria de nuestros encuestados, el 93% consumian al-
cohol y el 73,4% fumaban.

Una de las limitaciones de este estudio fue que los
examenes de laboratorio, cultivo y la prueba de PCR
en tiempo real, no estuvieron bajo el control directo
de los investigadores. Las muestras se procesaron
y analizaron en el laboratorio de referencia nacional
ubicado en el INSPI. Otra limitaciéon fue que se cir-
cunscribe a una poblaciéon especifica, los privados
de libertad que ingresan al centro penitenciario de
Guayaquil; ademas los procedimientos utilizados
estuvieron condicionados a las caracteristicas y al
reglamento del centro.
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CONCLUSIONES

La conclusion de este estudio es que al ingreso los
privados de libertad tienen alta prevalencia de tu-
berculosis e incluso multidrogo-resistente y el prin-
cipal factor predictivo de tuberculosis activa fue la
infeccion con VIH, aunque se encontré asociacion
estadisticamente significativa con los sintomas fa-
tiga y dolor toracico que no se incluyen en la nor-
mativa nacional, lo que revela que en las personas
privadas de libertad es necesario mejorar el tami-
zaje de tuberculosis en el examen médico inicial,
durante las primeras 72 horas de la admision a la
prision, mediante una anamnesis protocolizada que
incluya las siguientes variables: diagnéstico previo
de la enfermedad, periodo en que se le diagnostico,
medicacion antituberculosa, tiempo de duracion del
tratamiento, resultado del tratamiento y la sintomato-
logia: tos persistente, esputo, hemoptisis, dolor tora-
cico, anorexia, fiebre, fatiga y sudoracion vespertina;
incorporar el diagnostico por baciloscopia y PCR en
el laboratorio de la penitenciaria y utilizar los rayos
X en los sospechosos con baciloscopia negativa e
incluir esta medida en las normas del programa na-
cional de tuberculosis para los lugares que cuenten
con este recurso y valorar la posibilidad de ampliarlo
a otros centros penitenciarios.
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RESUMEN

La anisocoria es uno de los signos de hipertensién intracraneana después de un trauma craneoencefalico; su interpretacién y manejo
son decisivos para la sobrevida y ulterior prondstico. Sin embargo, el diagnéstico diferencial de la anisocoria debe incluir lesiones extra-
cerebrales en las cuales el mecanismo de la lesién, el diagndstico y el tratamiento son diferentes.

Palabras claves: Anisocoria, trauma craneoencefalico, hipertension intracraneana, trauma ocular, nervio éptico, nervio motor ocular
comun.

ABSTRACT

Anisocoria is one of the signs of intracranial hypertension after acute brain injury; its interpretation and management are the key for re-
covery and prognosis. However, the differential diagnosis must include other extra-cerebral lesions in which the mechanism, diagnosis,
and treatment are different.

Keywords: Anisocoria, acute brain injury, intracranial hypertension, eye trauma, optic nerve, third cranial nerve.
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Cambio pupilar agudo en frauma craneocefdlico

INTRODUCCION

La pupila es una abertura central en el iris que ac-
tia a modo de diafragma, controla la cantidad de
luz que entra en el ojo, y es uno de los elementos
oculares que mejora la calidad de la imagen que se
forma en la retina'. La forma mas comun de evaluar
la funcion normal de la pupila es observar su tama-
Ao, la simetria entre ambas pupilas, y el reflejo lu-
minoso o fotomotor, que consiste en la contraccion
pupilar al estimular la retina con una luz brillante;
adicionalmente, el reflejo consensuado consiste en
la contraccion simultanea de la pupila contralateral
frente al mismo estimulo?. El andlisis del tamafio y
de los reflejos pupilares es importante en la evalua-
cion de una enfermedad neurolégica aguda como
el trauma craneoencefélico (TCE), debido a que la
pupila se considera como una “ventana clinica hacia
el cerebro”.

Interpretacion y manejo del cambio pupilar agudo
después de un trauma craneoencefalico

llustramos este tema basado en el analisis del caso
de una nifia de 10 afios que, mientras conducia una
motocicleta sin casco a 40 km/hora, sufre impacto
directo contra una pared con trauma directo frontal
izquierdo, pérdida de conocimiento de segundos de
duracién, y luego 2 vémitos, agitacion y desorienta-
cion. Al llegar al Servicio de Emergencia, durante la
evaluacion inicial se observa: a) confusion, agitacion
y lenguaje incoherente; b) el patrén respiratorio nor-
mal; y, c) palidez. Se solicita preparar un dispositivo
de oxigeno de alto flujo, inmovilizar la columna cervi-
cal, iniciar monitorizacién y preparar para la coloca-
cion de un acceso vascular.

Se contintia con la evaluacion primaria observando-
se:

A: via aérea permeable y sostenible sin inter-
vencion.

B: frecuencia respiratoria 22/minuto, sin dificul-
tad respiratoria, buena entrada de aire bilateral,
sin ruidos agregados, SpO, 92% con FiO, 21%.

C: frecuencia cardiaca 64/minuto, palida, aus-
cultacion cardiaca normal, pulsos distales de
amplitud algo disminuida, llenado capilar 3 se-
gundos, manos y pies frios, y presion arterial
106/58. Al colocar el monitor ECG, ritmo sinusal
sin anormalidades evidentes en el trazado.

D: escala de coma de Glasgow 12 (0=3; V=3;
M=6); anisocoria por dilatacion de pupila iz-
quierda, diametro de 5 mm, reflejo fotomotor
lento, movimientos oculares y de parpados
normales. La pupila derecha con diametro de
2 mm, reflejo fotomotor normal. Molestia ocular
derecha al estimulo luminoso en relaciéon con

46 h‘

fotofobia. Fuerza muscular y movilidad de las
extremidades conservada y simétrica. Reflejos
osteotendinosos de intensidad normal. Res-
puesta plantar flexora bilateral.

E: equimosis y edema de hemicara izquierda;
parpado superior izquierdo equimdtico y ede-
matoso, pero con movilidad palpebral con-
servada; edema y equimosis en dorso nasal,
costras hematicas en vestibulo nasal izquierdo.
El examen de la columna vertebral normal. Es-
coriaciones extensas en muslo, rodilla 'y pierna
izquierda. Sin evidencia de sangrados u otros
traumatismos en cuello, térax, abdomen y pel-
vis. Temperatura axilar de 37°C.

Pregunta 1

¢ Cual seria el principal planteamiento diagnéstico en
este momento?

a) Traumatismo craneoencefalico moderado.

b) Traumatismo craneoencefalico severo con
hipertension intracraneana y posible hernia-
cién uncal izquierda.

¢) Traumatismo ocular izquierdo.
(La respuesta la encontrard al final del documento).
Pregunta 2
¢ Qué harfa a continuacion?

a) Pasar a la evaluacion secundaria, es decir,
solicitar una tomografia axial computarizada de
cerebro (TAC).

b) Preparar para intubaciéon con neuroprotec-
cion e iniciar terapia hiperosmolar.

c) Valoracion por el servicio de Oftalmologia.
(La respuesta la encontrard al final del documento).

En el Servicio de Emergencia se inici6 la prepara-
cion para la intubacion traqueal con neuroprotec-
cion, se indicd una dosis de manitol y, mientras se
preparaba todo, continué la evaluacion y examenes
complementarios. Con monitorizaciéon permanente
y acompafiamiento médico, siguiendo el algoritmo
de prediccion de lesiones cerebrales PECARN, que
tiene mayor sensibilidad sobre otros algoritmos para
la realizacion de imagen, y teniendo como cuadro
clinico un puntaje de Glasgow menor a 13, se realizé
una TAC simple de cerebro, y se continud con la eva-
luacion secundaria mediante la nemotecnia SAMPLE
y un examen fisico completo “de pies a cabeza”. Se
documento:
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S: los sintomas y signos descritos.
A: alergias no conocidas.

M: medicacion, propranolol 60 mg diarios (20
mg cada 8 horas, corresponde a 2 mg/kg/dia)
desde hace 4 afios por hemangioma rectal, ul-
tima dosis 2 horas antes del ingreso.

P: historia pasada de hemangioma cavernoso
rectal.

L: liguidos, ultima alimentacion 2 horas antes.
E: el evento ocurrié 3 horas antes del ingreso.

En el examen fisico, después de la administracion
de analgésicos, se observa FOUR 14 (O=4; M=3;
TC=3; R=4), Glasgow 13 (O=4; V=3; M=6), menos
agitacion, respuesta verbal ocasional a preguntas
y contacto visual; anisocoria sin cambios, no se
puede evaluar la agudeza visual. Motricidad de
extremidades simétrica y conservada, tanto es-
pontanea como en respuesta a estimulos tactiles;
sensibilidad normal al dolor inducido por las pun-
ciones venosas. La respiracion normal y Sp0O299%
con oxigeno por mascara. La frecuencia cardiaca
en niveles bajos para la condicion clinica, ritmo si-
nusal; la presion arterial estable. Sin evidencia cli-
nica de hipoperfusion distal. Sin nuevos hallazgos
en el examen fisico completo. En ese momento
Oftalmologia realiza un examen ocular, reportando
agudeza visual no valorable, edema y equimosis
palpebral izquierda; en el ojo izquierdo cérnea
sin alteracion, pupila hiporreactiva, dilatada de 4
milimetros, fondo de ojo normal. Ojo derecho con
pupila reactiva, mas pequefia que el ojo izquierdo,
fondo de ojo normal.

Se obtienen los examenes iniciales: hemograma,
funcion renal y hepética, electrolitos y gasometria
venosa dentro de parametros normales. Glicemia
capilar 123 mg/dL, uriandlisis sin evidencia de he-
maturia. Radiografia de térax normal. TAC simple
de cerebro sin evidencia de hipertension intra-
craneana o desplazamiento de las estructuras de
la linea media, surcos de la convexidad amplios,
cisternas de la base amplias, diferenciacion clara
entre las sustancias gris y blanca; hematoma sub-
dural parietotemporal izquierdo (Figura 1), hemato-
ma extra-axial temporal polar ipsilateral asociado a
neumoencéfalo. Fractura en el aspecto inferior de
la 6rbita izquierda, no desplazada, sin herniaciones
asociadas (Figura 2). Estos hallazgos correspon-
den al tipo Il de la clasificacion de Marshall (lesién
difusa Il) y a un puntaje de 1 en la clasificacion de
Rotterdam. Ademas, hemoseno maxilar izquierdo
y esfenoidal bilateral, y TAC de columna cervical
normal.
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Figura 1. Tomografia simple de craneo corte axial:
Coleccion subdural hematica parieto-temporal
izquierda (flecha), sin evidencia de signos tomogra-
ficos de hipertension intracraneal.

Fuente: Servicio de Imagenologia, Hospital Metro-
politano.

Figura 2. Tomografia simple de ¢rbita: Coleccion

extra axial ttmporo-polar izquierda (flecha amarilla).

Solucién de continuidad en el aspecto inferior de la
Orbita izquierda, no desplazada (flecha azul).

Fuente: Servicio de Imagenologia, Hospital Metro-
politano.

Pregunta 3

¢Con los hallazgos fisicos y de imagen descritos,
cuales serfan sus intervenciones en este momento?

a) Proceder de inmediato con la intubacion tra-
queal e iniciar ventilacion mecéanica con anal-
gesia, sedacion y medidas de neuroproteccion.

-
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b) Diferir la intubacion con monitorizacién neu-
rolégica cercana en la UCIP.

(La respuesta la encontrard al final del documento).

Ya en la UCIP, 3 horas después del ingreso, se pro-
cede con la evaluacion terciaria. La nifia se muestra
tranquila, colaboradora, obedece o6rdenes, FOUR
16, Glasgow 15, sin focalidad motora o sensitiva,
perfusion adecuada, respiracion normal. Se realiza
una nueva evaluacion oftalmolégica encontrandose
una agudeza visual en el ojo derecho sin alteracion,
fija la mirada y sigue con la vista, pupila normal. En
el ojo izquierdo ausencia de visidbn, movimientos
oculares normales, edema y equimosis palpebral,
quemosis leve, cérnea normal, pupila dilatada, aho-
ra sin reflejo a la luz, reflejo consensual conservado
al estimular la pupila derecha. Fondo de ojo normal
bilateral.

Evoluciond sin novedades y se realizé al dia siguien-
te una TAC de craneo de control, en la cual no se
encontraron cambios en relacion con el examen ini-
cial, y una TAC de ¢rbita, en la cual no se observa
lesiones en el trayecto intraorbitario del nervio opti-
co, pero si lesiones 6seas en la vecindad inmediata
del canal dptico (Figura 3). Evaluado en conjunto por
Oftalmologia, Neurocirugia y Cirugia Maxilofacial, se
considerd la presencia de una neuritis 6ptica trau-
matica izquierda por lo que se inicié metilpredniso-
lona (15 mg/kg/dosis) por 3 dfas sin mejoria de la
funcion visual. La nifla cursé con un examen neuro-
l6gico siempre normal y con signos vitales dentro de
parametros normales. Fue dada de alta de la UCIP al
tercer dia con seguimiento por Oftalmologia.

Figura 3. Tomografia simple de 6rbita: Presencia
de fragmento 6seo que se insinda hacia el borde
superior de la ¢rbita. Solucion de continuidad del
trayecto trasversal a nivel de las celdillas etmoi-
dales posteriores, de lado izquierdo. Canal éptico
conservado.

Fuente: Servicio de Imagenologia, Hospital Metro-
politano.

48 h1

DISCUSION

La anisocoria es un signo clinico importante en pato-
logia neurolégica aguda por su asociacion con hiper-
tension intracraneal, herniacion uncal, y compresion
del tronco cerebral. La interpretacion de los cambios
pupilares identificados durante el examen fisico re-
quiere de un conocimiento claro de la neuroanatomia
y la fisiologia. En términos generales, la pupila cum-
ple con las funciones de contraccion y relajacion,
ambas bajo control del sistema nervioso autbnomo.
El sistema simpético dilata la pupila 'y eleva el parpa-
do, y el parasimpatico se encarga de la contracciéon
pupilar para regular la cantidad de luz que entra a
la retina, de tal manera que, en respuesta a la luz,
ambas pupilas se contraen (reflejo fotomotor). Las
fibras parasimpaticas ocupan la parte superficial del
[l nervio craneal (motor ocular comun), el cual sigue
un trayecto directo desde el cerebro medio hacia la
orbita, desde donde sus fibras se distribuyen para
inervar el iris, la mayoria de los musculos oculomoto-
resy el parpado. La posicion superficial de las fibras
parasimpaticas las vuelve vulnerables a la compre-
sion extrinseca del nervio, lo que se manifiesta con
midriasis. Entonces, la midriasis sin respuesta a la
luz representa una falla en la contraccion pupilar in-
ducida por el estimulo parasimpatico (inducida por
la falta del estimulo parasimpatico), lo que deja sin
contraposicion al estimulo simpatico que causa la
dilatacion pupilar®4. El nervio optico también trans-
porta fibras aferentes que participan en las respues-
tas pupilares, pero en un minimo porcentaje. En el
contexto de un paciente agudamente comatoso des-
pués de un TCE, la presencia de anisocoria sugiere
hipertension intracraneana por herniacion del uncus
del I6bulo temporal, con una sensibilidad del 28,2%
y una especificidad del 85% para el diagnostico de
hipertension intracraneana® con compresion del tallo
cerebral y estructuras nerviosas y vasculares cerca-
nas. En consecuencia, la compresion del Il nervio
craneal se manifestara por midriasis ipsilateral al
hemisferio afectado, y la compresiéon del tronco ce-
rebral, por donde transcurren las fibras del sistema
reticular activante, se manifestara por coma, con una
sensibilidad de 75,8% y una especificidad del 39,9%
para diagnostico de hipertension intracraneana®.
Adicionalmente, dado que existe una relacion ana-
tébmica muy cercana entre el uncus y el pedunculo
cerebral, por el cual transcurren fibras motoras que
van desde la corteza cerebral hacia el lado opues-
to del cuerpo, deberia observarse también paresia
contralateral.

En una situacion como la descrita, la anisocoria no se
asocio con un trastorno motor contralateral, el estado
de conciencia no mostré una afectacion significativa
y, por el contrario, mejord réapidamente; ademas, la
TAC no mostré signos de hipertension intracraneana.
Por ello, se mantuvo una conducta expectante y se
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procedié con el diagnostico diferencial (Tabla 1) de
las diferentes causas de anisocoria, entre las cuales,
por el mecanismo del trauma, conviene investigar en
primer término la lesion ocular o del nervio 6ptico®®.

Tabla 1. Diagndstico diferencial de la anisocoria en
traumatismo craneal.

LUGAR SIGNOSY
AUSA MECANISM p
(A CANISMO  ArECTADO SINTOMAS
Anisocoria.
. . Mesencéfalo, Hemiplejia
Estiramiento S
. s - herniacion del contralateral
Hipertension 0 compresion e -
. uncus ipsilateral.  Alteracion
intracraneana.  del tercer par
Edema cerebral. del estado
craneal. o
de conciencia.
. Segundo Anisocoria.
Contusion, 8
. - par craneal, Reflejo consen-
Trauma directo  compresion
o = trayecto sual conserva-
oindirecto del o seccion del . o ;
L intraorbitario, do al estimular
nervio optico. segundo par

intracanalicular o
intracraneal.

la pupila contra-

craneal.
lateral.

La lesion traumatica del nervio 6ptico se produce
por contusion, compresion o seccion del nervio, o
por hemorragia de la vaina que lo rodea. La lesion se
puede clasificar segun el sitio afectado (intraorbita-
rio, intracanalicular o intracraneal) o segun el meca-
nismo (directo o indirecto). Cuando el paciente esta
consciente y colabora con el examen, el diagnéstico
se realiza al encontrar amaurosis del lado afectado,
midriasis ipsilateral, ausencia del reflejo fotomotor,
y el reflejo consensual esta conservado al estimular
la pupila contralateral, hallazgos encontrados en el
caso puntualizado. Al inicio, el fondo de ojo suele
ser normal y solo después de 2 a 3 meses se pue-
de observar una atrofia papilar progresiva. En otros
casos la atrofia no aparece y tras varias semanas se
recupera la vision; sin embargo, puede permanecer
afectado el campo visual con reduccién concéntri-
ca o defectos irregulares y escotomas®'?. En nues-
tro caso se identificé como el sitio mas probable de
lesion del nervio optico el trayecto intracanalicular,
por las lesiones 6seas vecinas (figura 3). Existen pu-
blicaciones que demuestran coémo los traumatismos
a nivel frontal son los que se correlacionan en mayor
medida con lesiones del nervio optico, y series clini-
cas en donde el trauma durante accidentes de moto
tiene alta asociacion con trauma del nervio 6ptico?,
asf como en traumas oculares directos como en pe-
leas o0 abusos. Ford en su estudio concluye que la in-
cidencia, la enfermedad natural y la deficiencia de la
agudeza visual y la prevalencia en hombres en trau-
ma del nervio éptico es similar a la de los adultos™.

El tratamiento de la neuritis ¢ptica traumatica es
controvertido. Debido a los mecanismos fisiopato-
l6gicos, que involucran fendmenos inflamatorios y
oxidativos, se ha planteado el uso de corticoides
en dosis altas basadas en el estudio NASCIS 2112,
Sin embargo, en el ensayo International Optic Nerve
Trauma Study, no se encontré ningun beneficio del
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tratamiento esteroidal ni tampoco con la cirugia de
descompresion del canal ¢ptico'?'4. Por el contrario,
otro estudio concluyé que existe una mejora rapida 'y
beneficiosa de la agudeza visual después de dosis
altas de esteroides intravenosos en neuropatia opti-
ca traumatica indirecta'. Finalmente, en otro analisis
se observo una tasa de recuperacion visual de 40-
60% para los casos de trauma indirecto manejado de
manera conservadora y que, en los pacientes que al
inicio no tenian percepcion de la luz, la recuperacion
era limitada o nula'®. Factores de mal prondstico en
el trauma directo del nervio dptico incluyen pérdida
de conciencia, falta de recuperacion visual después
de 48 horas y ausencia de respuestas evocadas Vvi-
suales’.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Eltrauma craneoencefalico es causa de hipertension
intracraneana, entidad que compromete la vitalidad
de un paciente, por lo que se debe actuar de mane-
ra inmediata con neuroproteccion. La anisocoria es
un signo clinico importante, fisiopatoldgicamente por
herniacion del uncus, herniacion del I6bulo temporal
o compresion del tallo encefalico, pero también pue-
de ser un signo de trauma del nervio optico. En el
trauma del nervio dptico la midriasis del ojo afectado
se da por la falta de respuesta a la luz que represen-
ta una falla en la contraccion pupilar inducida por
la falta del estimulo parasimpatico. El trigje inicial, la
valoracion neuroldgica detallada con clasificacion y
diagnostico diferencial de los signos y sintomas en-
contrados son importantes para el manejo integral
de un paciente que ha sufrido un trauma craneoen-
cefélico.
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RESPUESTAS
PREGUNTA 1: ;Cuél seria el principal planteamiento diagnostico en este momento?

R = b. Preocupa la alteracion de conciencia (Glasgow 12), la anisocoria y la bradicardia relativa a su condicion de agitacion, todo en el
contexto de un traumatismo causado por un mecanismo significativo. Si bien el TCE puede clasificarse como “moderado” por la puntua-
cion del Glasgow, todo lo demas implica la presencia de un proceso severo con potencial riesgo vital. Por la localizacion del impacto,
podria pensarse en un trauma ocular, pero esta evaluacion puede retrasarse temporalmente.

PREGUNTA 2: ;,Qué haria a continuacion?

R =b. Por el mecanismo del trauma y los signos clinicos, se debe preparar lo necesario para la intubacion y la medicacion para la neu-
roproteccion, sin embargo, la tomografia es importante para confirmar o descartar la lesion grave, y continuar con el manejo.

PREGUNTA 3: ;Con los hallazgos fisicos y de imagen descritos, ;cuéles serian sus intervenciones en este momento?

R = b. Si bien persiste la anisocoria, el estado de conciencia y el Glasgow ha mejorado discretamente, tenemos explicacion para la bra-
dicardia relativa (el uso de propranolol) y no existe evidencia en la TAC de hipertension intracraneana o herniacion uncal izquierda. Se

puede diferir la intubacion e iniciar monitorizacion neurointensiva mientras se realiza el diagndstico diferencial de la anisocoria.

Vicente A, Acosta P, Pinargote S, Pasternak D, Jiménez L, Vallejo S, Figueroa M, Yerovi R. Cambio pupilar agudo en
trauma craneoencefdlico: un enfoque diagndstico y terapéutico de acuerdo con la gufa de soporte vital avanzado en
pediatria (PALS). Metro Ciencia [Internet]. 29 de abril de 2021; 29(2):45-50.
https://doi.org/10.47464/MetroCiencia/vol29/2/2021/45-50
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Semblanza “Doctor Fernando Bustamante Riofrio”

ble referirse a él sin conectarlo con el desarro-

llo de la Medicina Interna en el Ecuador; pio-
nero e incansable caminante de este sendero que
incluy6 a cientos de alumnos y colegas.

Fernando Bustamante Riofrio, el Doctor, imposi-

Hoy me permito referirme en forma somera a ciertos
datos sobresalientes de su vida. Se gradué como
el mejor egresado en la Facultad de Ciencias Mé-
dicas de la Universidad Central del Ecuador en el
afio 1960. Trabaj¢ temporalmente en SOLCA hasta
que, en goce de una beca de la American Cancer So-
ciety, viaja a los Estados Unidos. Su paso por el Sloan
Kettering en Nueva York, y luego por el MD Anderson
en Houston, le permitirian a la postre realizar los pri-
meros tratamientos de quimioterapia en el pais. De
igual manera, su hermano, el Dr. René Bustamante,
eminente médico, seria el pionero del ecosonogra-
ma en el Ecuador.

El Hospital Eugenio Espejo seria por mas de 20 afos
su casa. Alli, en condiciones muchas veces paupé-
rrimas, contribuyé al nuevo diagnéstico de entida-
des nosolégicas hasta entonces desconocidas en
nuestro medio, fomentando la publicacion de estos
y otros hallazgos en revistas de Medicina Interna de
alcance internacional. Jefe del Departamento de Me-
dicina Interna, compartimos salas y experiencias en
la década de los 70; luego toma el cargo de director
del mismo hospital, siempre empujado por el anhelo
de mejorar las condiciones de atencion de nuestros
vulnerables pacientes. Al cabo del tiempo, al pre-
guntarle -quizé con algo de imprudencia- jcual ha-
bia sido su hospital favorito y el que tocaria con mas
potencia su vocacion médica?, me respondié que,

Revista Metro Ciencia
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Dr. Fernando Bustamante Riofrio

sin duda, fue el Hospital Eugenio Espejo, en donde
recibié la mejor de las recompensas: la gratitud de
quienes solo tienen consigo la sonrisa y el apreton
de manos mas sentido. Fueron también favorecidos
de su paso los hospitales Vozandes y Carlos Andra-
de Marin de la ciudad de Quito.

Siempre amante de la docencia, varias generacio-
nes de médicos |0 acompafnaron en su paso como
profesor de la que fuera su alma mater, la Facultad
de Ciencias Médicas de la Universidad Central del
Ecuador. Miembro de las Sociedades Ecuatorianas
de Gastroenterologia y Medicina Interna, culmina su
contribucién al impulso y formacion de estas areas
médicas en la Academia de Medicina. Su ferviente
deseo de que las condiciones de salud del pais me-
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Semblanza

joren determina que acepte el cargo de Ministro de
Salud, en el que se desempefid por pocos meses.
Hablando de nuestro Hospital Metropolitano, fue di-
rector de Ensefianza, miembro del Directorio y presi-
dente de varios comités.

Pero mas que enumerar en forma incompleta par-
te de su hoja de vida, debo sefialar sus cualidades
profesionales y personales. Fue notable su férrea
disciplina en la lectura de los ultimos avances mé-
dicos, y su deseo de compartir desinteresadamente
con alumnos y colegas en el afan de crear consen-
S0S y opiniones que beneficien a nuestros pacientes.
El encuadre siempre en conceptos semiolégicos y
fisiopatoldgicos, era su herramienta preferida para
lograr diagndsticos en las sesiones académicas, a
las que asistia puntual y regularmente.

El pasar de los afios trajo consigo su decepcion de
la practica médica, pues la avalancha tecnolégica
desplaza paulatina e irrevocablemente a la practica
clinica; el escrito guardado en la historia clinica pier-
de valor y sentido, mientras la sutileza y prolijidad
del examen fisico se ve aplastado por imagenes y
datos de laboratorio como muestras mas agiles de
la alteracion bioldgica subyacente.

De andar pausado y parca expresion, siempre pre-
ciso en el humor inteligente y fino que celebramos
tantas veces en el pasillo del hospital. Es a los hom-
bres integros, que han sido brillantes profesionales
y notables caballeros, a quien es justo y mandatorio
desear por siempre, paz en su tumba.

Dr. Fernando Moscoso Serrano
https://orcid.org/0000-0002-1471-8481
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Disfuncién aguda de tubo traqueal reforzado

Acute dysfunction of reinforced tracheal tube

Paola Pico Aguilar
UCI Pedidtrica; Hospital Metropolitano; Quito, Ecuador
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RESUMEN

En la sala de operaciones, el anestesiologo utiliza tubos endotraqueales reforzados que impiden el colapso o acodadura
durante procedimientos quirdrgicos prolongados que necesiten posicionar al paciente en prono. Bajo los efectos de la
anestesia general, estos tubos son seguros, pero con el nifio parcialmente sedado en la UCI pediatrica, pueden causar
obstruccion aguda.

Palabras claves: Tubo traqueal, tubo reforzado, sedacion, disfuncion aguda.

ABSTRACT

In the operating room, Anesthesiology recommends reinforced endotracheal tubes that prevent collapse or kinking during
prolonged surgical procedures that needs a prone positioning. Under general anesthesia these devices are safe, but in
lightly-sedated pediatric patients in the Pediatric ICU, acute tube obstruction could be a fatal complication.

Keywords: Tracheal tube, reinforced tracheal tube, sedation, acute dysfunction.
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IMAGEN CLIiNICA

Nifa de 9 afios de edad en ventilacion mecanica
durante el postoperatorio de una cirugia de exé-
resis de tumor cerebral. Transoperatorio prolon-
gado en decubito prono y dispositivo de estereo-
taxia. Se usd un tubo endotraqueal reforzado de
5.0 mm de diametro interno con balén (Rusch®).
Al final del destete de la analgosedacion, al cuar-
to dia postoperatorio, se observa agitacion subi-
ta, se activa la alarma de presion elevada en el
ventilador, y la saturacion de oxigeno cae brus-
camente hasta 70% en pocos segundos. No se
consigue ventilar con bolsa/tubo, ni se consigue
introducir una sonda de aspiracion 10 Fr para
aspirar secreciones, por lo que se retira el tubo
en forma emergente y se consigue ventilacion
espontanea adecuada con recuperacion rapida
de la oxigenacion. La fotografia muestra el tubo
deformado con su luz colapsada a consecuencia
de mordedura.

Los tubos traqueales reforzados tienen una es-
tructura de alambre en su pared y se usan en
ciertas cirugias cuando el posicionamiento del
paciente o la manipulacion quirdrgica lo justifica.
Sin embargo, se ha descrito que estos tubos pue-
den obstruirse por deformacién causada por mor-
dedura una vez que el paciente despierta’®. Por
esta razén, no es recomendable el uso de tubos
reforzados en nifios en el periodo postoperatorio.
Si el paciente pasa a la UCIP para ventilacion
mecanica, es recomendable el cambio a un tubo
convencional para evitar la complicaciéon descri-
ta*.
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daciones en la practica clinica.
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Figura 1. Tubo endotraqueal
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Endometriosis en localizacién inusual: Reporte de un caso

Endometriosis in unusual location: Case report

Karla Alexandra Andrade Ruiz "', Hugo Marcelo Garzén Avila ',
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La endometriosis en la cicatriz de cirugia previa es una entidad poco comun. La endometriosis es la presencia de tejido endometrial fuera
de la cavidad uterina. Su diagndstico preoperatorio es un desafio debido a la clinica inespecifica que puede presentar y, por lo tanto, es
subdiagnosticada. La mayoria de los casos se presentan posterior a cirugias obstétricas o ginecolégicas. Aunque el diagndstico definiti-
vo es confirmado por histopatologia, las imagenes preoperatorias, como la ecografia, tomografia computarizada y resonancia magnética,
pueden resultar Utiles para la valoracion. Se presenta un caso de endometriosis en cicatriz de apendicetomia previa, confirmada a través
del estudio histopatolégico, que se acompafd de una presentacion clinica clasica e imagenes ecograficas sugestivas.

Palabras claves: Endometriosis, apendicectomia, pared abdominal, reporte de caso.

ABSTRACT

Endometriosis in the previous surgery scar is a rare entity. It is defined as the presence of endometrial tissue outside the uterine cavity. Its
preoperative diagnosis is a challenge due to the nonspecific symptoms that it can present with and, therefore it is underdiagnosed. Most
cases occur after obstetric or gynecological surgeries. Although the definitive diagnosis is confirmed by histopathology, preoperative
images such as ultrasonography, computed tomography, and magnetic resonance imaging, can be useful its assessment. We present a
case report of endometriosis in a previous appendectomy scar, confirmed with a histopathological study, with a classic clinical presen-
tation and suggestive ultrasound images.

Keywords: Endometriosis, appendectomy, abdominal wall, case report.
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INTRODUCCION

La endometriosis se define como la presencia de
tejido funcional endometrial fuera de la cavidad
uterina. Representa un problema significativo para
las mujeres en edad reproductiva, afectando a un
6-10% del total, usualmente entre los 25 y 35 afios'?.

El diagndstico puede ser realizado a través de la
combinacion de tres pilares fundamentales, la his-
toria clinica, el examen fisico y los estudios por
imagenes. El diagnostico definitivo de esta entidad
solo se logra mediante el andlisis histopatolégico
de las lesiones.

La presencia de endometriosis fuera de la cavidad
pélvica es una patologia relativamente rara. Se ha
reportado en diferentes localizaciones y supone
solo el 0,4% de los casos®. Es mas comun en la pa-
red abdominal anterior, especificamente en el sitio
de incision posterior a cirugias ginecolégicas.

A continuacion, se presenta un caso de una pacien-
te con endometriosis en la cicatriz de apendicecto-
mia previa, que se desarrollé 9 afos después del
procedimiento, confirmado por histopatologia. Este
reporte de caso ha utilizado la metodologia CARE*
y busca enfatizar que la valoraciéon y manejo de la
endometriosis de localizacion extra pélvica conti-
nua siendo un desafio diagnostico.

CASO CLIiNICO

Se trata de una paciente de 32 afios, sin antece-
dentes ginecoldgicos de relevancia. Consulta a su
ginecodlogo con un cuadro clinico de aproximada-
mente 6 meses de evolucion caracterizado por do-
lor abdominal intermitente localizado en fosa iliaca
derecha, constante, que no se irradia. Ademas, se
intensifica durante la menstruacién con una puntua-
cion 7/10 en la Escala Analoga Visual (EVA), que
cede parcialmente con analgésicos, y limita sus ac-
tividades diarias. El dolor se localiza en la region
de la incision de la apendicectomia realizada hace
9 afios. No referia otros antecedentes patoldgicos
de interés.

A la exploracion fisica se evidencié dolor a la pal-
pacion en fosa iliaca derecha y una masa compleja
dolorosa en pared abdominal, de aproximadamen-
te 2,5 centimetros. Sin datos francos de irritacion
peritoneal; el examen pélvico no mostraba altera-
ciones.

56 h‘

La ecografia durante la menstruacion reveld una
masa de aproximadamente 2 cm, con halo ecoluci-
do alrededor de la masa que podria corresponder
a proceso inflamatorio vs. liquido serohematico (Fi-
gura 1).

Se decidié la resolucion quirdrgica del caso. Duran-
te el procedimiento quirdrgico se evidencié una ci-
catriz previa transversal en cuadrante inferior dere-
cho, tipo Rocky Davis. Posterior a la diseccion por
planos, se encontré un endometrioma subaponeu-
rético que involucra el musculo oblicuo mayor, con
infiltraciones hasta peritoneo y ligamento inguinal
derecho, que se disecciono y extirpd con amplitud.
Ademas, entre los hallazgos relevantes, se encon-
tr6 multiples adherencias Zuhlke tipo Il de pared
a peritoneo. Al realizar la escisiéon de la masa, se
observé areas achocolatadas y abundante fibrosis.

Durante el postoperatorio la paciente no presenté
complicaciones, fue dada de alta a las 24 horas
del procedimiento. El informe anatomopatolégico
confirmé el diagnéstico de endometriosis. Al exa-
men macroscopico de la muestra, se observan
varios fragmentos irregulares de tejido blando, de
aspecto fibroadiposo, de entre 0,5 a 2 centimetros
de diametro. La superficie es irregular con efecto
de diatermia. Al corte fibrosos, con areas rosadas
(Figura 2).

La valoracion microscopica describe fragmentos
de musculo estriado, tejido fibroconectivo y adipo-
so de pared abdominal. Constituida por glandulas y
estroma endometrial dispuestas en medio de tejido
fibroconectivo densamente hialinizado entre los ha-
ces de musculo estriado. Se acompafia de grupos
de sideréfagos, focos de infiltrado inflamatorio linfo-
plasmocitario y calcificaciones distroficas aisladas
(Figuras 3,4 y 5).
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Figura 2. Tejido blando.

Figuras 3, 4, 5. Cortes histopatolégicos.

DISCUSION

La endometriosis se define como la presencia ecto-
pica de glandulas endometriales funcionales y es-
troma en cualquier érgano que no sea el Utero®. Es
mayoritariamente una patologia endopélvica cuya
localizacién mas comun son los ovarios, ligamento
uterino, cérvix y peritoneo pélvico.

La presencia de endometriosis en una cicatriz pre-
via es una entidad poco comun, pero se puede pre-
sentar posterior a una episiotomia, procedimientos
laparoscopicos, amniocentesis, herniorrafia inguinal
o apendicectomia, como en el caso presentado®. Se
ha observado que, de las pacientes con endome-
triosis, solo el 34 (1,34%) tenian endometriosis de la
pared abdominal’.

La etiologfa principal no esta del todo dilucidada. Se
han planteado varias hipotesis para el desarrollo de
endometriosis. Las mas aceptadas son. menstrua-
cion retrégrada, metaplasia celdémica, metéstasis
ganglionar y linfatica, y el trasplante mecanico de
lesiones preexistentest. Esta Ultima podria explicar
el desarrollo de endometriosis en cicatrices de ciru-
gias anteriores, no ginecoldgicas, aunque no logran
explicar todos los casos.

Para realizar el diagnéstico, una herramienta Util es
la historia clinica detallada y el examen fisico. La

MetroCiencia Vol. 29 N°2 (2021)

forma tipica de presentacion es una masa palpable
subcutanea préxima a cicatrices quirdrgicas que se
asocian a dolor e inflamacion ciclico asociado a la
menstruacion?. Desafortunadamente, no todas las
pacientes presentan esta triada clasica.

Los sintomas que usualmente se presentan son
masa abdominal palpable y dolorosa, con un dolor
que puede ser relacionado o no con la menstrua-
cién, dismenorrea, una masa que crece ciclicamente
en la cicatriz de la incision o junto a ella, aunque en
algunas mujeres no experimentan ningun sintoma®.
Las pacientes pueden presentar endometriomas
meses 0 afos después de un procedimiento quirdr-
gico. Aunque a menudo se localiza en el tejido sub-
cutaneo, posiblemente puede infiltrar en el muscu-
lo, asi como en la fascia, por lo tanto; las imagenes
preoperatorias son cruciales para la planificacion
quirdrgica.

La mayoria de los casos se remiten a cirujanos gene-
rales para su evaluacion porque pueden imitar otras
condiciones clinicas. Comunmente se diagnostican
en forma errébnea como granulomas, hematomas,
hernias incisionales, queloides o malignidad'®'.

El tratamiento quirdrgico y el analisis histopatoldgico
son el estandar de oro para el diagnéstico de endo-
metriosis. Se confirma si dos de las siguientes ca-
racteristicas clasicas estan presentes: estroma en-
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dometrial, glandulas endometriales 0 hemosiderina,
ya sea dentro de los macrofagos o en el estroma®,
como en el caso presentado.

Se presenta un caso en una paciente con historia
previa de apendicectomia. En el reporte se descri-
be endometriosis en una cicatriz tipo Rocky Davis.
Se llego al diagnostico definitivo mediante el estudio
histopatologico.

CONCLUSION

La presencia de endometriosis en la cicatriz previa
de apendicectomia es una patologia de baja fre-
cuencia y de dificil diagndstico preoperatorio por la
clinica inespecifica que puede presentar. La historia
y el examen clinico cuidadoso pueden, proporcionar
un diagnéstico preciso. No contamos con un proto-
colo de manejo especifico para estas pacientes. Se
debe tener una alta sospecha diagnéstica en mu-
jeres con dolor y una masa palpable en la cicatriz
de una cirugia previa, no solo en casos de cirugia
pélvica. El manejo definitivo es quirdrgico con confir-
macion por histopatologia de endometriosis.
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Anemia hemolitica y encefalitis diseminada aguda en un
paciente pedidatrico positivo a SARS-CoV-2

Hemolytic anemia and acute disseminated encephalitis in
a SARS-CoV-2 positive pediatric patient
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RESUMEN

La infeccion por SARS-CoV-2 se asocia a fendmenos de disregulacion inmunolégica que desencadenaria mecanismos autoinmunes con
compromiso de diversos sistemas. Esto ha sido descrito en pacientes adultos con comorbilidades previas en la fase aguda de la enfer-
medad, pero en nifios suelen presentarse manifestaciones tardias, como una respuesta postinfecciosa. Reportamos el primer caso de
presentacion de anemia hemolitica autoinmune tipo mixto y encefalomielitis diseminada aguda concomitante, en una nifia de 9 afios con
infeccion aguda confirmada por SARS-CoV-2 y antecedente familiar de enfermedad autoinmune, con respuesta adecuada al tratamiento
con corticoides e inmunoglobulina. El mayor nimero de manifestaciones inmunoldgicas en nifios es en la etapa tardia de la enfermedad,
lo que nos hace sospechar que, a diferencia de los adultos, los nifios son mas susceptibles debido a una exacerbacién de la respuesta
antigénica, por lo que debe ampliarse los estudios sobre el impacto de COVID-19 en el sistema inmunolégico en las diversas etapas de
la enfermedad.

Palabras claves: Anemia hemolitica autoinmune, encefalomielitis aguda diseminada, COVID-19, SARS-CoV-2, pediatria, informe de
casos.

ABSTRACT

SARS-CoV-2 infection is associated with immunological dysregulation phenomena that could trigger autoimmune mechanisms; described
in the acute phase of the disease in adult patients with previous comorbidities, in children late manifestations and post-infectious re-
sponses usually appear. We report the first case of mixed-type, autoimmune hemolytic anemia, and concomitant acute disseminated
encephalomyelitis, in a 9-year-old girl with confirmed acute COVID-19 and a family history of autoimmune disease. The greatest number
of immunological manifestations in children are in the late stage of the disease, which makes us suspect that, unlike adults, children are
more susceptible due to an exacerbation of the antigenic response, and, in a susceptible child, this response could present in the acute
phase. Studies on the impact of SARS-CoV-2 infection on the immune system at various stages of the disease should be expanded.

Keywords: Autoimmune haemolytic anemia, acute disseminated encephalomyelitis, COVID-19, pediatrics, Case report.
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Anemia hemolitica y encefalitis diseminada aguda

INTRODUCCION

La pandemia debida a la infeccion denominada
sindrome de distrés respiratorio severo por coro-
navirus-2 (SARS-CoV-2), ha sido declarada una
emergencia de salud publica global asociada con
una gran mortalidad que sobrepasa el millén de fa-
llecidos'. El espectro clinico de esta enfermedad
se describe desde infecciones asintomaticas has-
ta casos de gravedad extrema en la etapa aguda,
reportandose casos con presentaciones atipicas
menos frecuentes en adultos?, y manifestaciones
inmunoldgicas tardias en la poblacion pediatricas.
La infeccion por SARS-CoV-2 podria producir una
disregulacion inmunitaria que explicaria las presen-
taciones atipicas secundarias a respuestas autoin-
munes o inflamatorias exacerbadas?*. Reportamos
el caso de una nifa de 9 afios con anemia hemoliti-
ca autoinmune y encefalitis diseminada aguda aso-
ciada a COVID-19.

REPORTE DE CASO

Paciente mujer de 9 afos sin comorbilidades pre-
vias, niega antecedentes de enfermedades autoin-
munes 0 anemia hemolitica previa; el Unico antece-
dente de importancia de la madre es el de hepatitis
autoinmune. La nifia ingreso al Servicio de Emergen-
cia con un tiempo de enfermedad de 2 dias, con di-
ficultad respiratoria de evolucion torpida. Sus signos
vitales fueron presion arterial 68/30 mmHg, frecuen-
cia cardiaca 168/min, frecuencia respiratoria 30/min,
y temperatura 35°C. Se observoé distrés respiratorio,
acrocianosis y signos de hipoperfusion, por lo que
ingreso a soporte ventilatorio. La radiografia de térax
reveld un infiltrado alveolar derecho, y la tomografia
pulmonar fue compatible con neumonia con afecta-
cion del 25%. En la ecocardiografia se encontré dis-
funcion miocardica leve, sin derrame pericardico. En
los examenes de laboratorio se encontré anemia y
leucopenia severas asociadas a plaquetopenia mo-
derada.

Ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatri-
cos con soporte ventilatorio por insuficiencia respira-
toria aguda, neumonia, anemia hemolitica autoinmu-
ne tipo mixto, miocarditis, pancitopenia e infeccion
por COVID-19. En los examenes de laboratorio ini-
ciales se observo en tiempos de coagulacion pro-
longados, test de Coombs directo positivo, test de
Coombs directo monoespecifico con IgG 3+, IgM
1+, C3D 3+, ferritina 532 mg/dL, CPK total (CPK-T)
1935 U/L, CPK-Mb 13.47 ng/mL (VN: 0-5 ng/mL), tro-
ponina 0.293 ng/mL (VN: 0- 0.014ng/mL), lactato 10
mmol/L, funcién hepatica y renal normales (Tabla 1).
La prueba de hisopado nasofaringeo para reaccion
de cadena de polimerasa de transcriptasa reversa
para SARS-CoV-2 (SARS-Cov-2 RT-PCR) resulté po-
sitiva.
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Requiri¢ transfusiones de hemoderivados, antibio-
ticoterapia, soporte vasopresor, inmunoglobulina
intravenosa 2 g/kg, y corticoterapia, al inicio con
hidrocortisona 10 mg/kg/dia, y luego metilpredni-
solona 1 mg/kg/dia. Se evidencié mejoria progre-
siva, extubandose al cuarto dia de hospitalizacion,
con disminuciéon de necesidad de transfusiones.
Se descartaron infecciones agudas secundarias a
virus Epstein-Barr, citomegalovirus, virus de inmu-
nodeficiencia humana, herpesvirus 1y 2, y sifilis.
Los hemocultivos fueron negativos.Se ampliaron
los estudios para anemia hemolitica, obteniéndose
C83 y C4 en rango normal, anticuerpos antinuclea-
res (ANA) negativos, antiestreptolisina-O negativa,
dosaje de inmunoglobulinas IgG 1109- 1363 mg/dL
(VN: 571-1463 mg/dL), IgM 132 mg/dL (VN: 54-300
mg/dL), e IgA 91 mg/dL (VN: 40-350 mg/dL). Se
amplio los estudios para explorar inmunodeficien-
cia o enfermedades oncohematolégicas, realizan-
dose una biopsia de hueso, en donde se observé
hipoplasia medular con focos de fibrosis y necrosis,
citometria de flujo de médula ésea negativo para
leucemia aguda, citometria de flujo de sangre pe-
riférica con relacion CD4/CD8 adecuada para la
edad con linfopenia y fenotipo normal, descartan-
do inmunodeficiencias. El anticoagulante lupico fue
negativo y el perfil rombdotico normal, obteniéndose
como diagnostico final anemia hemolitica autoinmu-
ne e hipoplasia medular asociada a COVID-19. La
paciente persisti6 con leucopenia y neutropenia,
con mejoria progresiva de los valores de hemoglo-
bina y plaguetas sin necesidad de soporte transfu-
sional (Tabla 1).

Al séptimo dia de hospitalizacion presentd hemi-
paresia derecha y dolor abdominal. Los valores de
amilasay lipasa resultaron alterados, y la imagen to-
mografica fue compatible con pancreatitis aguda. La
resonancia magnética cerebral (RM) mostré un com-
promiso heterogéneo con hiperintensidad del nucleo
lenticular izquierdo y el nucleo caudado ipsilateral,
asi como discreto foco de compromiso realzado del
ndcleo lenticular derecho, hallazgos compatibles
con encefalomielitis diseminada aguda (EMDA); no
hubo signos de sangrado ni trombosis (Figura 1).
La espectroscopia mostrd lesiones encefdlicas in-
flamatorias. El diagndstico de EMDA se establecio
en base al compromiso neurolégico, exclusion de
potenciales causas infecciosas, y lesiones caracte-
risticas encontradas en la RM. Tuvo una evolucion
favorable con resolucion de la pancreatitis y con
mejoria del compromiso neurolégico. Fue dada de
alta luego de 31 dias de hospitalizacion con acido
félico y piridoxina, aun con leucopenia y neutropenia
leves, pero con conteo de plaguetas y hemoglobina
dentro de valores normales para la edad.
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Tabla 1. Resultados de laboratorio.
MEDIDA Valor Normal Dia 1 Dia 2 Dia 8 Dia 10 Dia 16 Dia 26 Dia 29 Dia 44
Leucocitos cel/m?® 4000-10800 0 2840 1620 1380 1030 1151 1610 2940
Hemoglobina g/dl 10.2-14.7 1.80 6.30 9.50 9.20 10.90 11.40 11.70 12.80
Hematocrito % 35-42 6.0 19 30.1 28.6 34.4 36.2 36.0 41.0
Plaquetas x pl 150000-400000 72000 54000 43000 48000 60000 151000 179000 184000
Neutrofilos pl 1500-8500 0 1750 960 890 420 670 620 1340
Linfocitos pl 2000-800 0 980 630 470 570 760 880 1390
Coombs directo NEGATIVO POSITIVO NA NA POSITIVO  NEGATIVO NA NA NA
DHL mg/dl 46-116 NA 505 310 296 233 185 180 214
Bilirrubina total mg/dl  0.3-1.2 1.01 NA 0.56 0.63 0.79 0.45 NA 0.68
Dimero D mg/d| <0.5 NA NA 3.58 NA NA NA NA 0.3
BD mg/dl <0.3 0.61 NA 0.22 0.26 0.29 0.18 NA 0.24
Amilasa U/L 30-118 NA NA 305 149 122 113 94 NA
Lipasa U/L 13-70 NA NA 496 126 117 NA 47 NA
TTPA seg 25-37 35.39 47.51 27.8 23.96 NA NA NA NA
TP seg 10.5-13 25.51 16.02 11.84 11 NA NA NA NA
INR 0.85-1.15 2,59 1.5 1.05 1 NA NA NA NA

Abreviaturas: DHL: deshidrogenasa lactica, BD: bilirrubina directa, TTPa: tiempo de tromboplastina, TP: tiempo de protrombina, INR: indice internacinal normalizado por sus siglas en ingles,

NA: no aplica

Figura 1. RM cerebral que muestra compromiso del ndcleo lenticular y caudado izquierdos, asi como
lesion discreta del nucleo lenticular derecho. a) Dia 12 de admision, debut de sintomas. b) Dia 30 de admi-
sion, mejoria de sintomas neuroldgicos.

DISCUSION

A partir de los primeros casos reportados en pa-
cientes pediatricos con COVID-19 en Wuhan, hasta
la actualidad se continta delineando el perfil clini-
co del nifio con infeccion por SARS-CoV-2245, Los
nifos, a diferencia de los adultos, reportan menor
gravedad en la fase aguda, con mayor numero de
complicaciones post-infecciosas, con manifestacio-
nes autoinmunes e inflamatorias sistémicas®t. Hasta
el momento de la publicacion de este articulo, éste
seria el primer caso en nifios de anemia hemolitica
autoinmune concomitante con encefalitis disemi-
nada aguda en presencia de COVID-19 aguda. La
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paciente presentd anemia hemolitica autoinmune
(AHAI) severa tipo mixta durante la fase aguda de
la enfermedad, que es la presentacién menos fre-
cuente (5-6%)’. La etiologfa de la AHAI en poblacion
pediatrica consiste en una respuesta inmunolégica
secundaria a infecciones por virus y bacterias, sien-
do menos frecuentes los fendmenos inflamatorios
sistémicos o autoinmunes primarios”®. La COVID-19
se ha asociado a cuadros inmunoldgicos con repor-
tes de casos de trombocitopenias autoinmunes en
nifios® y, en adultos, AHAI con anticuerpos calien-
tes y frios, o sindrome de Evans en la fase aguda
de la enfermedad, especialmente en pacientes con
enfermedades subyacentes como hipertension arte-
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rial, diabetes, insuficiencia renal crénica y enferme-
dades linfoproliferativas” . En este caso, se descar-
taron las enfermedades mas frecuentes que podrian
desencadenar la respuesta autoinmune, brindando
mayor soporte a la asociacion con COVID-19 como
etiologia.

Si bien aun no es bien conocida la fisiopatogenia,
la disregulacion inmune producida por el esta-
do hiperinflamatorio secundario a la infeccién por
SARS-CoV-2 tendria un rol central para explicar la
respuesta autoinmune. Se observa un aumento en
la expresion de citocinas pro-inflamatorias y una
mayor respuesta de la inmunidad innata, que con-
llevarian a una respuesta adaptativa inadecuada, o
que podria explicar la severidad del cuadro en nifios
en la fase tardia' y, en este caso, la predisposicion
genética podria ser un factor determinante para la
manifestacion en la fase aguda. Dentro de los meca-
nismo desencadenantes de inmunidad se describen
similitudes entre antigenos externos y propios, que
conllevan a la aceleracion o iniciacion de la respues-
ta inmunoldégica'. En el caso del SARS-CoV-2 se ob-
serva que la proteina viral spike comparte un epitopo
inmunogénico conocido con la proteina ANK-1, que
es componente de la membrana eritrocitaria. Se po-
dria asumir una reaccion cruzada inmunoldgica con-
tra los glébulos rojos™, que seria el mecanismo por
el cual se produce la hemdlisis, aunque deben am-
pliarse mayor numero de investigaciones al respec-
to. ElI SARS-CoV altera la hematopoyesis al infectar
la médula dsea utilizando receptores comunes como
aminopeptidasa-N (CD13) o CEACAMIa (CD 66a)
para entrar en las células sanguineas y linfocitos,
respectivamente, e inducir inhibiciéon del crecimiento
y apoptosis™, lo que estaria acorde al caso presen-
tado. Por otro lado, el mismo proceso inmunoldgico
de la AHAI se relaciona con una falla temporal de
la médula 6sea en los casos que presenta reticulo-
citopenia'. Estos multiples procesos podrian estar
relacionados con la presencia de hipoplasia medu-
lar en COVID-19, evidenciando la importancia de los
procesos autoinmunes en presencia de virus de la
familia SARS-CoV, lo que nos puede dar la posibili-
dad de causalidad.

La paciente recibi6 tratamiento con corticoide e in-
munoglobulina por la severidad del caso; asi mis-
mo, transfusion de hemoderivados. Una vez estable,
fue retirada de ventilacion mecanica y no necesitd
de transfusion nuevamente. Permanecié con test
de Coombs positivos, con buena respuesta al trata-
miento (Tabla 7). Adicionalmente al cuadro de AHAI,
la paciente presentd manifestaciones neurolégicas
con imagenes de lesiones desmielinizantes en la
RM cerebral compatibles con encefalomielitis dise-
minada aguda (EMDA), la cual es un sindrome de
desmielinizacion multifocal que se asocia a proce-
sos parainfecciosos o postinfecciosos®'*'8. Se han
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reportado casos de EMDA en pacientes pediatricos
con infeccion por SARS-CoV-2 en las diferentes eta-
pas de la infeccion'™™. En el caso de la paciente,
presenta este proceso en la fase aguda de la en-
fermedad, con respuesta adecuada a tratamiento
con corticoides e inmunoglobulinas. Estas lesiones
podrian deberse a una respuesta inflamatoria des-
controlada con el mismo mecanismo de respuesta
inmunoldgica que la AHAI, con produccion de anti-
cuerpos contra los autoantigenos de la mielina que
ocasionan activacion de los linfocitos T, causando
adicionalmente una cascada inflamatoria en el sis-
tema nervioso central, por lo que no sorprende que
no sea mandatorio demostrar particulas virales en
el liquido cefalorraquideo (LCR) para hacer el diag-
nostico, sino unidad clinica e imagenes de RM ce-
rebral®'®, En el caso no se pudo demostrar la pre-
sencia de virus en LCR ya que la entidad encargada
de procesar dicho examen no ha estandarizado el
procesamiento para muestras de LCR.

Esta presentacion atipica de dos manifestaciones
autoinmunes durante una infeccion viral, probable-
mente se deba a la susceptibilidad previa por el an-
tecedente materno de enfermedad autoinmune.

CONCLUSIONES

Los pacientes pediatricos presentan con frecuencia
manifestaciones inmunolégicas en la etapa postin-
fecciosa a diferencia de los adultos; mientras que
ante la presencia de un individuo susceptible podria
manifestarse en la etapa aguda de manera poco fre-
cuente. La respuesta autoinmune desencadenada
por la infeccion por SARS-CoV-2 en la poblacion pe-
diatrica podria provocar la aparicion de enfermeda-
des inmunoldgicas de multiples presentaciones. Si
bien, conforme ha ido avanzado la pandemia se han
reportado varios problemas hematolégicos en nifios
asociados a COVID-19, son poco frecuentes los ca-
sos con manifestaciones neurolégicas y hematolo-
gicas concomitantes. Deberian ampliarse estudios
con respecto a la relacion entre el efecto del SARS-
CoV-2 y la respuesta inmunoldgica parainfecciosa,
asi como las manifestaciones clinicas que podrian
presentar.
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RESUMEN

Introduccion: El leiomiosarcoma renal es un tumor urolégico raro, representa el 0,12% de los tumores renales. La deteccion de la masa
renal esta dada por estudios de imagen, pero el diagndéstico de la estirpe tumoral es histopatolégico con técnicas de inmunohistoquimica.
El tratamiento estandar es la nefrectomia radical; el papel de la terapia adyuvante mediante quimioterapia y radioterapia aun no esta
bien definido. Objetivo: Proporcionar informacién actualizada sobre el diagnéstico y tratamiento del leiomiosarcoma pleomérfico renal
primario. Materiales y métodos: Reporte de caso y revision bibliografica de 11 articulos cientificos encontrados en las bases de datos
Medline, Scielo y PubMed. El criterio de busqueda empleado consistié en los siguientes términos Mesh: Leiomiosarcoma renal, tumor
mesenguimatoso, tumor renal. Reporte de caso: Paciente de 34 afios que debuta con dolor lumbar, en estudios de imagen se evidencia
masa renal izquierda, se realiza nefrectomia radical cuyo resultado histopatolégico reportd leiomiosarcoma renal pleomarfico. Resulta-
dos: la urotomografia simple y contrastada es el método diagnéstico especifico para la deteccidon de masas renales; la histopatologia y
la inmunohistoquimica aportan informacion sobre la estirpe tumoral. Conclusiones: El leiomiosarcoma renal es un tumor renal raro y de
mal prondstico, su tratamiento de primera linea es la nefrectomia radical, es un tumor con alto riesgo de recidiva local y a distancia, se
considera un tumor sensible a la quimioterapia por esto es considerada una terapia adyuvante.

Palabras claves: Leiomiosarcoma renal, tumor mesenquimatoso, tumor renal.

ABSTRACT

Introduction: Renal leiomyosarcoma is a rare disease, it constitutes 0,12% of malignant renal tumors, the renal mass is identified by
imaging studies, but the diagnosis is given by histopathology and immunohistochemistry. The standard treatment is radical nephrectomy
and the role of chemotherapy and radiotherapy is not yet well defined. Objective: To provide updated information on the diagnosis and
treatment of primary renal pleomorphic leiomyosarcoma. Materials and methods: Case report and bibliographic review study of 10 sci-
entific articles found in the Medline, Scielo and PubMed databases. The search criteria used consisted of terms: Renal leiomyosarcoma,
mesenchymatous tumor, renal tumor Case report: 34-year-old patient with low back pain, which in imaging studies shows a left renal
mass, a radical nephrectomy is performed. The histopathological study reported pleomorphic renal leiomyosarcoma. Results: Simple and
contrasted uro-tomography is the specific diagnostic method for the detection of renal masses; histopathology and immunohistochemistry
provide information on the tumor lineage. Conclusions: Renal leiomyosarcoma is a rare and aggressive renal tumor, its first-line treatment
is radical nephrectomy; it is a tumor with a high risk of local and distant recurrence, it is considered a chemo-sensitive tumor, thus chemo-
therapy is considered an optional therapy.

Keywords: Renal leiomyosarcoma, mesenchymatous tumor, renal tumor.
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Leiomiosarcoma pleomérfico renal primario

INTRODUCCION

Los tumores renales constituyen el 3% de los tu-
mores solidos del adulto y el carcinoma de células
claras es el subtipo mas frecuente (75 al 80%)'; los
sarcomas son tumores que derivan del mesoder-
mo embrionario?®. En Estados Unidos, en el afio
2005, se diagnosticaron aproximadamente 10.000
nuevos casos de sarcomas, de los cuales solo el
2,1% correspondio al tracto genitourinario®. El leio-
miosarcoma es el subtipo histolégico mas comun,
siendo el 60 al 70% de todos los sarcomas de rifion.
Se presenta entre los 50 y los 60 afios de edad®.
La nefrectomia radical es el estandar de oro para
el tratamiento de masas renales, que puede ser
complementado con quimioterapia y radioterapia®.
Para su diagnéstico se requieren técnicas de histo-
patologia e inmunohistoquimica que confirmen su
histogénesis’. El leiomiosarcoma con un gran com-
ponente pleomorfico se denomina leiomiosarcoma
pleomorfico®. Los sarcomas renales son tumores
muy agresivos por la tendencia a la recurrencia lo-
cal y a distancia, ademéas de producir metastasis
por via hematégena®®. El objetivo de la presente
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revision es proporcionar informacion actualizada
sobre el diagndstico y manejo clinico-quirdrgico del
leiomiosarcoma pleomorfico renal primario.

METODOLOGIA

Estudio de reporte de caso y revision bibliografica
con analisis sistematico de 10 articulos cientificos
encontrados en las bases de datos Medline, Scie-
lo y PubMed, cuyas fechas de publicacion corres-
ponden a los ultimos 5 afnos. El criterio de busque-
da empleado consistid en los siguientes términos
Mesh: Leiomiosarcoma renal, tumor mesenquima-
toso, tumor renal.

REPORTE DE CASO

Paciente masculino de 34 anos, soltero, de ocupa-
cion comerciante, grupo sanguineo ORh+, sin ante-
cedentes clinicos de importancia, que debuta con
dolor lumbar izquierdo; se realiza ecografia y tomo-
grafia abdominal, identificandose una masa renal
izquierda (Figura 1y 2).

Figuras. 1) Ecografia renal: lesion hiperecogénica de 57 x 78 x 67 mm, de bordes irregulares, localizada
en el segmento medio del parénquima renal izquierdo. 2) Tomografia que revela una formacion intra y extra-
parenquimatosa en el rifndn izquierdo, de bordes lobulados e imprecisos, que se extiende fuera de los limites

capsulares y contacta con planos tisulares de la pared abdominal contigua y el bazo.

Se realiza nefrectomia radical izquierda por lumbo-
tomia; se observa la presencia de una masa renal
vascularizada de aproximadamente 8 x 8 cm de
diametro, de consistencia dura, en el segmento la-
teral del rindn, en estrecha cercania con el bazo.

MetroCiencia Vol. 29 N°2 (2021)

El reporte histopatolégico revela un leiomiosarcoma
de alto grado, con areas pleomorficas y necrosis
menor del 50% del tumor, bordes quirdrgicos libres
de células tumorales (Figura 3).
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Figura 3. A) Masa renal izquierda de 9,5 x 7,6 x 7 cm que compromete la cortical, pelvis renal, hilio y tejido
adiposo perirrenal en un espesor de 3 cm. B) Hematoxilina Eosina 40X, marcado pleomorfismo nuclear,
multinucleacion, nucléolos grandes, figuras de mitosis. C) Hematoxilina Eosina 10X, neoplasia fusocelular,
disposicion en haces paralelos, abundante celularidad, pleomorfismo, hipercromatismo, alto indice nu-
cleo-citoplasmatico, mitosis dispersas. D) Vimentina 40X, positiva citoplasmatica. E) Actina 40X de musculo
liso positivo para células neoplésicas. F) CD 10 40X, positivo en membranas de células neoplasicas.

En una tomografia de seguimiento después de 3 me-
ses de la nefrectomia, se evidencia nddulos pulmo-
nares bilaterales sugestivos de metastasis a distan-
cia. En el lecho quirdrgico se evidencia recidiva local
con presencia de masa con densidad de tejido blan-
do; no se observa un adecuado plano de clivaje con
la pared abdominal posterior ni con la regién inferior
del bazo. Adyacente al musculo psoas izquierdo, se
evidencian dos imagenes de aspecto lobulado de 24
x10 x13 mm que sugieren ser implantes organicos,

y, en la pared lateral izquierda del abdomen, adya-
cente al musculo transverso, se observa una imagen
nodular de 15 x13 mm sugestiva de secundarismo
(Figura 4). Se inicia tratamiento paliativo de quimio-
terapia con protocolo de ifosfamida y doxorrubicina
por 6 ciclos. El paciente sufre una fractura patolégi-
ca del humero proximal, y finalmente fallece un afo
posterior al diagndstico por neumonia adquirida en
la comunidad y paro cardiorrespiratorio.

i
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Figura 4. A) Micronddulo de 5 mm en base pulmonar izquierda. B) Micronédulo localizado en el pulmén
derecho. C) Tomografia computarizada contrastada de abdomen: recidiva local. D) Tomografia computariza-
da: recidiva local.
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DISCUSION

Los sarcomas son tumores que derivan del mesoder-
mo embrionario y su localizacion mas comun es es-
témago, intestino y retroperitoneo. El leiomiosarcoma
renal es uno de los subtipos de tumores renales mas
raros, constituye apenas el 0,12% de los tumores re-
nales malignos” y fue descrito por primera vez en el
afio 1919 por Berry®1°, El leiomiosarcoma es un tumor
mas frecuente en mujeres, con una relacion 2:1. La
causa exacta no es completamente conocida, pero
varios estudios sugieren una asociacion con genes
localizados en el cromosoma X. El leiomiosarcoma
puede encontrarse por igual en ambos rifiones o de
manera unilateral®.

Los pacientes frecuentemente debutan con dolor
lumbar, hematuria y masa abdominal, por lo que
es dificil diferenciar entre un leiomiosarcoma renal
y un tumor de células claras mediante técnicas de
imagen; por lo tanto, su diagndéstico suele ser posto-
peratorio'. Debido a que el sarcoma renal es una
patologia rara, no se ha establecido un tratamiento
estandarizado. La cirugia es la mejor opciéon cura-
tiva, por lo que la nefrectomia radical es el estan-
dar de oro en el tratamiento de masas renales de
caracteristicas tumorales®'°. La guia europea y la
gufa de la NCCN (National Comprehensive Cancer
Network) sobre el carcinoma de células renales, en
su actualizacion del afio 2021, indica que el trata-
miento quirdrgico es la primera linea en el manejo
de pacientes con masas renales, sin distincion de la
estirpe tumoral, como terapia curativa. En pacientes
con tumores renales localmente avanzados, el trata-
miento quirdrgico se mantiene como la primera op-
cion terapéutica, aunque puede ser complementado
con quimioterapia adyuvante'"'2,

La histogénesis del leiomiosarcoma es desconocida,
pero la hipdtesis mas aceptada es la que considera
las células de la capsula renal, vasos sanguineos y
musculo de la pelvis renal como sus precursores®®.
Histoldégicamente, el leiomiosarcoma presenta gran
cantidad de mitosis, necrosis focal y pleomorfismo
celular; la atipia nuclear es prominente. En la inmu-
nohistoquimica, el tejido tumoral es positivo para
vimentina y marcadores de musculo liso®. Para el
diagndstico de leiomiosarcoma pleomorfico, el pun-
to de corte del componente pleomdrfico debe tener
una relacion 2:3 en relacion al volumen tumoral total,
siendo el leiomiosarcoma pleomaorfico mas agresivo.
La correlacion entre la extension del componente
pleomorfico y el prondstico todavia no es clara®®,
El patron de crecimiento de los leiomiosarcomas es
fascicular, con formacion de bandeletas que dan la
apariencia macroscopica de angulos®.

Un estudio sobre el leiomiosarcoma con 33 pacien-
tes, demuestra que la media de sobrevida fue de
3,9 anos, el 73% de pacientes sobrevivieron a los
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2 afos, pero solo el 38% sobrevivieron a los 5 afios;
20 de los pacientes murieron a causa de la enferme-
dad. Estos datos demuestran el mal pronéstico de
esta enfermedad®.

Para hacer un diagndéstico de sarcoma renal prima-
rio se deben cumplir los siguientes criterios™: a) el
paciente no debe tener un sarcoma en otro lugar; b)
la masa debe ser compatible con un origen renal en
lugar de una afectacion por continuidad en el retro-
peritoneo; ¢) la variante sarcomatoide del carcinoma
de células renales debe ser excluida; y, d) si existie-
ran metastasis, éstas deben ser mas pequefias que
la masa renal. El tamafio menor de 5 cm, bajo grado
histologico, y enfermedad limitada al rifidn, son fac-
tores asociados con resultados favorables. El grado
histologico esté asignado en base al conteo mitético,
necrosis y al pleomorfismo nuclear. El factor pronés-
tico mas importante es el margen de reseccion libre
de tumor, mientras que la diseminacion a distancia
en el momento del diagndstico, es un signo de mal
prondstico®.

El papel de la quimioterapia no esta aun establecido,
pero este tumor se considera sensible, particular-
mente al esquema de doxorrubicina e ifosfamida. La
terapia neoadyuvante con radioterapia estaria indi-
cada si se reportan bordes tumorales positivos en el
estudio histopatolégico y cuando se trata de tumores
de grado histolégico intermedio y alto™™®. Cuando se
presentan metéastasis a distancia, la media de super-
vivencia es de 8 a 12 meses; el tratamiento se basa
en combinar la reseccion de las metastasis y de la
recurrencia local siempre que sea posible, ademas
del tratamiento con quimioterapia a base de ifosfa-
mida en altas dosis como monoterapia o en combi-
nacion’.

CONCLUSION

El leiomiosarcoma renal es un tumor en extremo raro
y agresivo, con alto riesgo de recidiva local y a dis-
tancia por metéastasis hematégenas. El diagndstico
es principalmente postquirdrgico, ya que los estu-
dios de imagen no cuentan con un patron distintivo
que lo diferencie de otros tumores renales. El tra-
tamiento de primera linea es la nefrectomia radical
con margenes amplios, con bordes libres de tumor.
El esquema de tratamiento adyuvante aun no esta
definido debido a lo raro del tumor, por lo que se
han descrito varios esquemas de quimioterapia y ra-
dioterapia. El leiomiosarcoma renal es considerado
un tumor sensible a la quimioterapia, por 1o que se
recomienda esquemas que contengan doxorrubici-
na e ifosfamida. El escaso nimero de casos impi-
de la estandarizacion de protocolos de tratamiento
y seguimiento definitivos para tumores renales poco
frecuentes.
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3Un tumor del tracto urinario superior resulta siempre en
nefroureterectomia? Manejo conservador endoscépico de
un tumor del tracto urinario superior: reporte de un caso
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alternative: a case report
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RESUMEN

Antecedentes: Clasicamente se ha considerado a la nefroureterectomia como el tratamiento de eleccién ante un tumor del tracto urinario
superior. Sin embargo, actualmente la literatura respalda un manejo conservador endoscépico en tumores de bajo grado y en pacientes
en quienes realizar una cirugia radical podria representar una morbilidad importante. Por lo tanto, es esencial realizar un diagnostico
preciso para identificar a los pacientes que se pueden beneficiar de un tratamiento conservador. Presentacion del caso: Paciente de
75 afos diagnosticado de un tumor de vias urinarias de aproximadamente 2 cm localizado en caliz superior renal derecho. Se realizé
una ablaciéon endoscoépica del tumor mediante laser Holmium usando un ureteroscopio flexible 8.5 Fr. La cirugia y estadia hospitalaria
transcurrié sin complicaciones y el paciente fue dado de alta al dia siguiente. La biopsia tumoral informé que se trataba de una neopla-
sia papilar urotelial de bajo potencial maligno. A los 3 meses se realizd una revision endoscépica donde no se evidencio persistencia o
recurrencia de la enfermedad. Conclusion: El manejo conservador endoscopico del tumor del tracto urinario superior es una alternativa
adecuada para lesiones de bajo grado de malignidad, conservando buenos resultados oncolégicos y baja tasa de complicaciones. Este
procedimiento toma aun mas protagonismo en pacientes comorbidos 0 monorrenos, en quienes una cirugia radical representa un alto
riesgo quirdrgico y médico.

Palabras claves: Tumor del tracto urinario superior, manejo conservador endoscopico.

ABSTRACT

Background: Historically, nephroureterectomy has been considered the treatment of choice for an upper urinary tract tumor. However,
current literature supports a conservative endoscopic management in case of low-grade tumors and in patients in whom a radical surgery
could represent an important morbidity. Therefore, an accurate diagnosis is essential to identify patients who may benefit from conserva-
tive treatment. Case report: A 75-year-old patient diagnosed with an upper urinary tract tumor of approximately 2 cm located in the upper
right renal calyx. We performed an endoscopic ablation of the tumor with Holmium laser using a flexible 8.5 Fr ureteroscope. The surgery
was uneventful and the patient was discharged the next day. The tumor biopsy reported a papillary urothelial neoplasm of low malignant
potential. At 3 months, an endoscopic second-look was performed where no persistence or recurrence of the disease was evidenced.
Conclusion: Conservative endoscopic management of upper urinary tract tumors is a suitable alternative for low-grade malignancy
lesions, maintaining good oncological results and low complication rates. This procedure takes even more prominence in comorbid or
single-kidney patients, in whom radical surgery represents a high surgical and medical risk.

Keywords: Upper urinary tract tumor, conservative endoscopic management.
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Tumor del tracto urinario superior

INTRODUCCION

Los carcinomas uroteliales ocupan el cuarto lugar en-
tre los tumores mas frecuentes en paises desarrolla-
dos. EI 90-95% de los tumores uroteliales se localizan
en la vejiga y solo el 5-10% a nivel del tracto urinario
superior'. Aproximadamente dos tercios de los pa-
cientes con tumor de via urinaria superior presentan
enfermedad invasiva al diagnoéstico®. Este cancer es
mas frecuente en individuos varones de entre 70-90
anos®. Por todo lo anteriormente expuesto, es necesa-
rio realizar una estrategia diagnéstica completa y ofre-
cer un tratamiento acorde al riesgo de la enfermedad
encontrada. Es posible hallar a pacientes candidatos
a tratamientos conservadores, evitando de este modo
la morbilidad de cirugias radicales y la pérdida de un
porcentaje de la funcién renal. Un manejo conserva-
dor es aln mas deseable en pacientes monorrenos o
con filtrados glomerulares muy deteriorados.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de 75 afios, fumador activo, sin
antecedentes médicos de interés adicionales, que
presenta hematuria monosintomatica intermitente de 3
meses de evolucion previo a la consulta médica. A la
exploracion fisica, el abdomen sin masas ni viscerome-
galias, pene y testiculos sin alteraciones ni lesiones, el
tacto rectal con prostata de consistencia fibroelastica
no indurada. En el sedimento de orina se confirmé una
microhematuria. Se procede a realizar una cistoscopia
rigida bajo sedacion donde se observa una proéstata
trilobulada, no sangrante, vejiga de paredes trabecu-
ladas pero sin lesiones exofiticas ni litiasis endovesi-
cales, meatos ureterales permeables con eyaculado
claro. Tras los hallazgos dentro de la normalidad de la
cistoscopia, se solicita una urotomografia simple y con-
trastada, en la cual se localiza un defecto de replecion
de aproximadamente 2 cm en un céliz del grupo calici-
lar superior, que parece extenderse a la pelvis del rifiéon
derecho en la fase excretora, y que capta contraste en
la fase arterial de la prueba (Figura 7).
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Figura 1. Tomografia abdémino-pélvica. La flecha
sefala la localizacion del tumor de via urinaria su-

perior derecha.
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El paciente solicita segunda opinién donde aconse-
jan nefroureterectomia derecha por abordaje abier-
to. Regresa a nuestro servicio para continuar con el
estudio. Se decide acceder al area sospechosa me-
diante procedimiento endoscoépico retrogrado con
ureteroscopio flexible desechable 8,5 Fr. Se inicia el
procedimiento mediante el paso de dos guias Am-
platz con asistencia fluoroscopica a través de meato
ureteral derecho; luego se realiza la revision ureteral
con ureteroscopio flexible hasta la unién pielourete-
ral sin evidenciarse lesiones ni litiasis. Tras confirmar
la indemnidad ureteral derecha, se coloca cami-
sa ureteral 10/12 Fr de 35 cm, de forma continua a
través de una de las guias ureterales. Se introduce
ureteroscopio flexible y se localiza una lesion neo-
formativa papilar de aproximadamente 2 cm a nivel
de grupo calicilar superior. Se toman 3 biopsias con
cestilla N-circle 2,2 Fr y se remiten a Patologia. Se
coloca fibra laser 200 um y se realiza ablacion con
laser Holmium (dispositivo de 30W) con los parame-
tros siguientes: 0,8J, 12Hz con pulso largo. Se logra
visualizacion o6ptima mediante irrigacion continua
con solucion salina. La ablacion laser transcurre sin
incidencias, con minimo sangrado y realizada hasta
evidenciar tejido sano (Figura 2).

Figura 2. Imagen endoscoépica de tumor papilar
en caliz superior de rindn derecho.

Se retira camisa ureteral bajo control endoscoépico
sin evidenciarse lesiones ureterales. Se deja doble
J derecho 6 Fr de 26 cm y sonda vesical 18 Fr. El
postoperatorio del paciente cursa sin incidencias
manteniéndose estable, afebril, con dolor controlado
y con micciones claras. Se da de alta al dia siguiente
y se programa TAC abdoémino-pélvica en 4 semanas
y No se visualizan lesiones exofiticas residuales ni de
novo a nivel de via urinaria superior derecha. El infor-
me de Anatomia Patolégica revela una neoplasia pa-
pilar urotelial de bajo potencial maligno (Figura 3). A
los 3 meses se realiza una nueva ureteroscopia flexi-
ble sin evidenciarse recurrencia o tumor residual.
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Figura 3. Imagen al microscopio de biopsia tomada con cestilla de lesién papilar del tracto urinario
superior derecho.

DISCUSION

El proceso diagnostico es una parte fundamental de
la evaluacion de un tumor del tracto urinario superior.
En 17% de los casos de tumores de vias urinarias
altas también se puede encontrar un tumor vesical
concomitante por lo que la evaluacion cuidadosa
de la vejiga en estos pacientes es mandatoria®. Los
factores de riesgo mas importantes son el tabaco
(incrementa 2,5-7 veces el riesgo) y el contacto o in-
gesta de acido aristoléquico®®. A nivel genético, esta
entidad esta relacionada con el sindrome de Lynch
por lo que un cuidadoso interrogatorio tanto perso-
nal como familiar es necesario’.

El subtipo histolégico mas frecuente es el carcino-
ma urotelial y solo el 25% de los casos pertenecen a
otras variantes®®. Es posible distinguir entre lesiones
planas (carcinoma in-situ), enfermedad invasiva, tu-
mores papilares no invasivos (tumores papilares de
alto o bajo riesgo y tumores papilares de bajo poten-
cial maligno)™.

Los signos méas frecuentes son la micro/macro he-
maturia (70-80%) y el dolor lumbar (20%)'"-*?. La to-
mografia computarizada con fase urogréfica es el
método de imagen mas preciso para evaluar esta
enfermedad con una sensibilidad del 92% y una
especificidad del 95%. De esta forma, ademas de
evaluar la localizacion y extension local de la enfer-
medad, también podemos evaluar una posible afec-
tacion ganglionar. Solo se recomienda usar la reso-
nancia magnética en casos de alergia al contraste
yodado o en pacientes con afectacion importante
de la funcioén renal (clearance de creatinina <30mL/
min).

La uretrocistoscopia es una parte esencial en la eva-
luacion de estos pacientes por la probabilidad de
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tumor vesical concomitante. Otra herramienta Util es
la obtencién selectiva de una muestra para citologia
urinaria donde podremos evaluar si estamos ante un
tumor de alto grado en caso de que la prueba re-
sulte positiva'. La ureteroscopia flexible nos permite
evaluar el uréter, la pelvis y los célices renales jun-
to con la posibilidad de tomar biopsias que pueden
determinar el grado tumoral en el 90% de los casos
con una baja tasa de falsos negativos, independien-
temente del tamafio de la muestra®™. La combinacion
de los resultados de las pruebas de imagen, de la
ureteroscopia junto con sus biopsias y de la citologia
urinaria selectiva nos permiten evaluar qué pacien-
tes son candidatos a nefroureterectomia o a trata-
miento conservador®. La tomografia computarizada
es la técnica de imagen de eleccion para evaluar
metastasis a nivel abdominal y pulmonar.

La supervivencia cancer-especifica a los 5 afios es
<50% en los pT2/pT3y <10% en los pT4 (97-100%).
Es posible determinar factores prondsticos para cla-
sificar los tumores del tracto urinario superior dentro
de grupos de alto o bajo riesgo y, de esta forma,
determinar quiénes se beneficiaran mas de un tra-
tamiento radical o de uno conservador'® . Entre los
factores prondsticos que clasificarian al tumor dentro
del grupo de bajo riesgo encontramos la enferme-
dad unifocal, tamafio <2 cm, citologia de bajo gra-
do, biopsia de bajo grado, aspecto no invasivo en
técnicas de imagen. Hay que aclarar que todos los
factores anteriormente mencionados deben cumplir-
se para clasificar al paciente como de bajo riesgo y
tener la posibilidad de ofrecer un tratamiento conser-
vador. Los factores de alto riesgo son hidronefrosis,
tamafo >2 cm, citologia de alto grado, biopsia de
alto grado, enfermedad multifocal, cistectomia radi-
cal previa por tumor vesical, y variante histologica. Si
el paciente cumple cualquiera de los factores previa-
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mente mencionados sera clasificado como de alto
riesgo y se preferird un tratamiento mas radical.

La cirugfa conservadora en pacientes con tumores
de bajo riesgo evita la morbilidad derivada de una
cirugia radical (riesgo operatorio y pérdida de fun-
cion renal) sin comprometer los resultados oncolo-
gicos®. En el caso de nuestro paciente, se cumplia
con todos los factores de bajo riesgo, por lo que se
propuso un manejo conservador mediante ablacion
laser del tumor con ureteroscopia flexible. Previo al
procedimiento se discutio el riesgo de progresion y
recidiva junto con los beneficios de ser un proce-
dimiento con un periodo de recuperaciéon menor y
conservar la mayor cantidad de funcion renal posi-
ble. La instilacion anterégrada (por nefrostomia) o re-
trograda (por Unid o doble J) de agentes adyuvantes
tras el tratamiento conservador como mitomicina C o
BCG, ha sido estudiada en algunas series de casos.
Una reciente revision sistematica concluye que no
hay diferencias significativas entre administrar estos
agentes por via retrégrada o anterégrada, y ello tam-
poco afecta a las tasas de supervivencia®'. Sin em-
bargo, las tasas de recurrencia entre los pacientes
que recibieron instilaciones y los que no recibieron
tratamiento adyuvante son comparables, cuestio-
nando de este modo su eficacia. Una obstruccion
del catéter puede ocasionar un reflujo venoso de
estos agentes, causando asi efectos adversos. De-
bido a esto, se decidié no someter al paciente a un
tratamiento adyuvante mediante instilaciones debido
al riesgo de efectos adversos y por tratarse de un
tumor de bajo potencial maligno.

En cuanto al seguimiento de los pacientes a los cua-
les se les realizé un manejo conservador, se debe
realiza un second-look de la via urinaria tratada de
forma temprana (2-3 meses)??. Tras haber concluido
la ausencia de tumor tras la segunda ureteroscopia,
el seguimiento consiste en realizar una cistoscopia y
una tomografia computarizada con fase urografica a
los 3y alos 6 meses tras la cirugia y posteriormente
de forma anual por 5 afios consecutivos**°,

CONCLUSION

El manejo conservador endoscoépico del tumor del
tracto urinario superior es una buena alternativa a
tomar en cuenta en pacientes seleccionados, y en
lesiones con caracteristicas de bajo grado de malig-
nidad, para asi, evitar la morbilidad asociada a una
cirugia radical. Este procedimiento mantiene resul-
tados oncolégicos aceptables junto a una baja tasa
de complicaciones. Es necesario un estricto segui-
miento para diagnosticar posibles recurrencias en el
futuro.
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Cartas al Editor

Sr. Editor:

ecientemente, Yerovi y colegas publicaron un
Rartioulo titulado: “Guia clinica multidiscipli-

naria para el uso de Analgesia y Sedacion;
prevencion de delirium y abstinencia, en espariol,
o Multidisciplinary clinical guide for analgesia and
sedation; prevention of delirium and withdrawal, en
inglés, en la revista Metro Ciencia a comienzos de
este afo’.

En él, los autores presentan una revision sobre las
practicas actualizadas de analgesia y sedacion en
terapia intensiva pediatrica para prevenir el delirium
o la abstinencia, complicaciones frecuentes en el
manejo de estos pacientes. Siegel et al. ha calcula-
do que més del 25% de pacientes pediatricos desa-
rrollan delirium en algun momento de su hospitaliza-
cion en terapia intensivaZ.

Este grupo propone el uso racional de analgésicos
y sedantes, siguiendo los lineamientos de esta guia
que incluye ademas de una revision sistematica, la
experiencia acumulada por este grupo de terapia in-
tensiva de alta especialidad durante muchos afios.
En su articulo se destaca la necesidad de usar la
dosis minima mas efectiva posible, el calculo exacto
de las dosis en las unidades correspondientes por
kg de peso, en lugar de dosis aproximadas, exclusi-
vamente durante el tiempo necesario, y respetando
los tiempos de administracion. De igual forma la ma-
nera progresiva en que estas medicinas se deben
descontinuar y el monitoreo cercano con ajustes pe-
riédicos para evitar la abstinencia.

Es importante verificar las recomendaciones del fa-
bricante y familiarizarse con la dosis inicial, de man-
tenimiento y la dosis maxima. El articulo proporcio-
na los nombres de los agentes farmacolégicos mas
comunmente usados con sus respectivas dosis. De
no contar con un sistema computarizado que iden-
tifique potenciales interacciones o serias contraindi-
caciones, es importante contar con un farmacélogo
especializado para hacer célculos rigurosos en pa-
cientes seleccionados. Hoy en dia esta labor se ha

simplificado mucho con el uso de diversas platafor-
mas disponibles “online” para disminuir la posibili-
dad de un evento adverso.

Ademas, trae importantes claves para todos quienes
manejan estas medicinas en pediatria intensiva; por
ejemplo, empezar con dosis bajas, € ir ajustando la
dosis segun se requiera, poniendo atencion a los
potenciales efectos adversos que en los pacientes
criticos pueden ser diferentes y peligrosos cuando
se comparan con los efectos comunes ocasionados
por estos medicamentos en pacientes mas estables.
Resaltan la necesidad de ajustar las dosis de acuer-
do a la enfermedad de base, por ejemplo, en pa-
cientes renales o en los enfermos del higado. Este
articulo también sugiere la importancia de escoger
la mejor combinacién entre la medicina y la via de
administracion, asi como la velocidad de acuerdo a
la urgencia y a los potenciales efectos colaterales.

Yerovi y col. describen también las dificultades en
la valoracion del paciente pediatrico por las limita-
ciones de comunicacion, la incapacidad de valorar
adecuadamente el dolor y la importancia del uso de
instrumentos validados para la cuantificacion del
dolor en los nifios. Algunos parametros que varian
de acuerdo al estado de maduracién del nifio: volu-
menes de distribucion elevados, estados metabdli-
cos inmaduros, eliminacién variable de acuerdo a la
edad y peso, entre otros.

El articulo revisa agentes farmacolégicos nuevos
como remifentanyl que ha sido estudiado fundamen-
talmente en adultos y en Europa, pero pronto sera
objeto de un estudio multicéntrico dirigido por nues-
tra colega la Dr. Keira Mason, del Children’s Hospital
en Boston, MAZ. El lector, sin embargo, debe ser muy
cuidadoso cuando la alternativa no es segura, como
en el caso del tramadol por ejemplo, cuya efectivi-
dad y seguridad es influenciada por la actividad de
CYP2D6, en donde un manejo individualizado es in-
dispensable*,

En resumen, el articulo es una gufa util, escrita en
forma magistral para informar y educar en forma di-
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Carta al Editor (Guia clinica multidisciplinaria para el uso de
Analgesia y Sedacion; prevencion de delirium y abstinencia)

déctica a todos quienes trabajamos atendiendo a los
ninos con problemas criticos en la Terapia Intensiva
Pediatrica. Quedan algunas asignaturas pendien-
tes dada la limitada informacion disponible sobre la
efectividad y la tolerabilidad de la mayoria de estos
agentes. Como en muchos campos de la medicina,
todavia hay mucho que investigar y mejorar para al-
canzar la mejor analgesia o sedacion en pediatria.
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Los autores responden:

ramadol es un analgésico disponible en una

variedad de formulaciones, con actividad in-

hibidora de la recaptacion monoaminérgica
y agonista de los receptores opioides; se trata de
profarmaco metabolizado por las enzimas del cito-
cromo P450 (CYP2D6 y CYP3A4) a sus metabolitos
analgésicos opioides activos'. La potencia analgési-
ca de una dosis determinada de tramadol depende
de las caracteristicas genéticas del sistema enzima-
tico CYP de cada paciente; los metabolizadores len-
tos muestran poca conversion al metabolito opioide
activo M1 y los individuos con un perfil metabdlico
alto, o ultrametabolizadores, obtienen los mayores
efectos analgésicos opioides?. Este comportamiento
farmacocinético, hasta cierto punto impredecible, se
ha enfocado mediante herramientas de decisiones
clinicas computarizadas basadas en farmacogeno-
mica. Nosotros no disponemos de esta tecnologia y,
por ello, tramadol aparece en nuestra gufa® solamen-
te como una alternativa terapéutica. En general ini-
ciamos con la dosis terapéutica méas baja recomen-
dada y luego la titulamos de acuerdo a la respuesta.
En definitiva, tramadol es un medicamento de uso
delicado que exige consideraciones farmacologicas
significativas.

MetroCiencia Vol. 29 N°2 (2021)

El otro punto importante sefialado en la carta al Edi-
tor del Dr. Torres es el referente a las interacciones
medicamentosas. La polifarmacia es comun en Cui-
dados Intensivos y lo recomendable es contar con
la participacion diaria de un farmacélogo clinico en
las prescripciones con particular atencién al riesgo
potencial de interacciones. Nosotros usamos rutina-
riamente referencias bibliogréficas clasicas* o pla-
taformas electréonicas de acceso libre®®. Finalmente,
nuestra participacion con el proceso de farmacovigi-
lancia institucional es muy activa.
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Bases de Pediatria Critica

médicos: Dr. Ernesto Quifiones, Dr. Santiago

Campos, y Dr. Michele Ugazzi, recién llegados
al pais después de su entrenamiento en areas de
Cuidado Intensivo Pediatrico y Cirugia Pediatrica, se
enfrentaban al siempre complicado escenario de las
areas criticas y quiréfanos en los hospitales publicos
de nuestro pais.

E ra 1996, hace ya 25 afos, cuando tres jovenes

Por su gran sensibilidad humana y formacion médi-
ca, impulsaron reformas en el manejo de los nifios
enfermos, buscaron implementar nuevas tecnologias,
e incentivaron al resto del personal a mejorar sus
conocimientos en beneficio de los pacientes. Surge
entonces entre ellos la idea de estandarizar los abor-
dajes diagndsticos, los tratamientos y seguimiento de
los nifios con las patologias mas frecuentes en nues-
tro medio. Y coincidieron en que el mejor medio para
lograrlo seria actualizar la informacién con literatura
médica publicada en los ultimos meses y afios, plan-
tear protocolos, revisar casuistica local, intercambiar
informacion con especialistas de otros centros, etc.

Poco a poco esa idea fue tomando fuerza y, con su
vasto conocimiento cientifico, mas una buena dosis
de idealismo y entusiasmo juvenil, se embarcaron en
la monumental tarea de sintetizar todas sus intencio-
nes en un libro. Nace asi la primera edicion de “BA-
SES DE PEDIATRIA CRITICA”, que este afio cumple
nada menos que sus Bodas de Plata, y que a la pos-
tre se convertiria en una obra de referencia en la Pe-
diatria ecuatoriana y, por qué no, de América Latina.

Hecho en Ecuador

Edicién 1996

ISBN 9978-95-058-3

No. registro derecho autoral (097661

1.00) ejemplares

- Fax: 593 - 2- 223590

E matl 104150, 1472& compuserve.om
Quito - Ecuador

Imprenta Nocidn
Teléfono: 540 218 / 545 964

Rapidamente “BASES DE PEDIATRIA CRITICA” se
convierte en un libro omnipresente en las salas de
Emergencia, areas de Cuidado Critico, y en las con-
sultas médicas de profesionales avidos de informa-
cién actualizada, una obra escrita en lenguaje claro,
sencillo y, sobre todo, practico. En ese entonces el
acceso a internet y otras formas de consulta eran
lentas y dificiles, por lo que este libro se convierte
en una herramienta imprescindible para médicos en
formacion, médicos rurales y estudiantes de medi-
cina. Pero el haber iniciado un camino hacia la ex-
celencia, no da tregua ni permite a sus promotores
detenerse a descansar y pensar que la tarea esta
cumplida. Por el contrario, crea un compromiso de
actualizacion continua y nuevas propuestas, por o
que, publicada la primera edicién, se hace imperio-
sa una revision continua de la informacion que ya
desde entonces fluye y nos llega a raudales. Asi va
tomando forma la segunda edicion, la misma que ve
la luz el afio siguiente, 1997. En este nuevo proyecto,
con aval del Hospital Metropolitano y de la Universi-
dad San Francisco de Quito, participan ya mas es-
pecialistas, tanto ecuatorianos como espafioles y de
USA, y se abordan temas como el de la morbimor-
talidad pediatrica en el Ecuador, reconocimiento de
la insuficiencia respiratoria, nutricion en el paciente
critico, y organizacion de una UCI Pediatrica. Sobra
decir que la acogida que tuvo este libro excedio las
expectativas de sus autores, lo que obligd a una re-
impresion de esta segunda edicion.
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La tercera edicidén no se hizo esperar, y con el so-
porte de varias sociedades cientificas, ve la luz en
el afio 2001, incluyendo entre sus editores a la Dra.
Tara Smith, pediatra intensivista del Hospital Chil-
dren’s Columbus y profesora en Ohio State Univer-
sity. Entre sus coautores constan especialistas de
primera linea en diferentes disciplinas pediatricas,
ecuatorianos y de al menos otras 10 nacionalidades.
Se incluyen temas nuevos como trasplantes, patolo-
gia quirdrgica de la via aérea, sistemas de puntajes
clinicos, entre otros. No hace falta mencionar que,
como lo ocurrido con las ediciones previas, la aco-
gida que tuvo esta version hizo que los 2.500 ejem-
plares impresos resultaran insuficientes para cubrir
toda la demanda.

Bases de g
PEDIATRIA CRITICA

AR

B¢, Eenesic Sulfanes | Dr. Michele Bgarri
Du. Santioge Campss | Ora, Tora Smith

Bases de "
PEDIATRIA CRITICA

TERCERA EDICION
Quity - Ecuador
L1t

o @ =

En el afio 2007, venciendo obstaculos y dificultades
y tras largas jornadas de trabajo, se publica la cuar-
ta edicién, con la participaciéon como coeditores del
entranable amigo Dr. Natan Noviski, en ese entonces
Jefe de la UCI Pediatrica del Massachusetts General
Hospital de Boston, y Profesor de Pediatria y Medi-
cina Critica de Harvard Medical School, y el Dr. Fer-
nando Donoso. La lista de connotados coautores es
extensa, quienes producen 130 capitulos de diver-
s0s tépicos con informacion de vanguardia.

MetroCiencia Vol. 29 N°2 (2021)
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La nueva version, esta vez la quinta, también reco-
nocida por universidades y sociedades cientificas,
se pone a consideracion de la comunidad médica
en el afio 2010, siendo recibida con el mismo be-
neplacito que sus antecesoras. Los temas son cada
vez mas amplios y diversos, pero siempre conser-
vando su estilo con una estructura amigable, para
una lectura fluida, que estimula y facilita el aprendi-
zaje. El nimero de connotados autores y sus nacio-
nalidades sigue en incremento, enriqueciendo aun
mas el contenido cientifico de la obra. Cabe resaltar
que esta nueva edicion fue reconocida entre los li-
bros destacados y estuvo en el hall de exhibicion del
Massachusetts General Hospital durante 6 meses.

BASES De
PEDIaTRIA
CRITICA

QUINTA EDICION
Crto) = Boiador

Para la sexta edicion, varias circunstancias han
confluido y su publicacion ha demorado algunos
afios. NoO quisiera pensar que el entusiasmo va
decayendo, y peor aun el constante deseo de ac-
tualizacion de editores y autores. Mas bien otros
factores, que no viene al caso tratarlos aqui, han
condicionado esta demora. A mediados del afo
2019 inici6é con ilusién el nuevo proyecto. Todos
pensamos que el confinamiento del afio 2020 nos
ayudaria a recopilar, revisar y editar todo el mate-
rial necesario para la nueva ediciéon, pero no ha
resultado facil y los motivos sobran. Pero tenemos
buenas noticias, es muy probable que para el se-
gundo semestre de este afio podamos todos dis-
frutar de la nueva y renovada version de “BASES
DE PEDIATRIA CRITICA” con informacion al dia y
topicos nuevos que seguro seran de interés para
todos: avances en ventilacién mecanica, ventila-
cion no invasiva, ECMO, nutricién en el paciente
critico, actualizaciéon en diversos tépicos de pato-
logia quirdrgica congénita y adquirida, postopera-
torio de cirugia cardiaca y de via aérea, patologia
digestiva como insuficiencia intestinal, sindrome
compartimental abdominal, emergencias neo y
perinatolégicas, indicaciones de ecografia en UCI
Pediatrica, y muchos otros. A esta sexta edicion la
recibirdn con nueva imagen, sobria y elegante en
Su apariencia, madura y sélida en sus contenidos.
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Novedades Médicas Medical News Bases de Pediatria Critica

Colaboradores de prestigio mundial han dado su
contingente para lograrlo.

El trabajo ha sido duro, las dificultades muchas y

desalentadoras. Algunas cosas han debido ser rei- Dr. Fernando Donoso Uribe
niciadas. Pero el idealismo y entusiasmo de Ernes- Departamento de Pediatria
to, Santiago y Michele ha sido el motor para sacar Hospital Metropolitano

el proyecto adelante. Estoy seguro de que, dentro
de unos afios, habra quien tome la posta y, con su
renovado impetu, trabajara para que se publiquen
muchas nuevas ediciones, siempre con informacion
actualizada y al alcance de todos.

Donoso F. Bases de pediatria critica. Metro Ciencia [Internet]. 29 de abril de 2021; 29(2): 76-77.
https://doi.org/10.47464/MetroCiencia/vol29/2/2021/76-77
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01NO
I'“ Giencia L"@mm

Fe de erratas

En el articulo “Manejo de via aérea dificil en secuencia de Pierre Robin. Reporte de un
caso”. 2021;29(1):44-50. DOI: 10.47464/MetroCiencia/vol29/1/2021/44-50, lamentablemen-
te se cometioé un error involuntario en mencionar el agradecimientos con el nombre del Dr.

Gustavo Canfar.

Dice:

cidad), infecciosas (neumohia del ventilador) y pro-
pias de la cirugia (ayuno prolongado e incapacidad
de realizacion de actividades diarias).

CONCLUSIONES

Destacamos la importancia de la evaluacion y re-
valoracion de la via aérea para cada procedimiento
quirdrgico programado en pacientes con secuencia
de Pierre Robin, puesto que a pesar de que conoz-
camos al paciente, siempre es necesaria la revalo-
racion exhaustiva va aue esta patoloaia tiene ten-
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camos al paciente, siempre es necesaria la revalo-
racion exhaustiva va aue esta patoloaia tiene ten-
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La revista Metro Ciencia es una publicacion trimestral
del Hospital Metropolitano, centro docente universi-
tario de la ciudad de Quito. Cuenta con el aval aca-
démico de la Academia Ecuatoriana de Medicina. Es
una publicacion abierta al gremio médico nacional
e internacional con el propdsito de difundir sus in-
vestigaciones, experiencias médicas; asi como la
informacion actualizada de aspectos relevantes de
la medicina. La publicacion recibe articulos en di-
ferentes categorias que seran sometidos a revision
por un Comité Editorial para dictaminar su calidad y
aceptacion.

Metro Ciencia publica articulos en las siguientes ca-
tegorias:

e Editorial

e Articulos originales

e Temas de actualidad

e Articulos de revision

e (Casos clinicos

e Presentacion de imagen clinica
e Publicaciones y eventos

1. Editorial / Editorial. Contiene la opinion de la re-
vista y sera escrito por el Director de la revista o
por algun miembro del Consejo Editorial, a pe-
dido del Director. Versa sobre la tematica a tra-
tar en cada uno de los numeros, sobre articulos
particulares publicados en ella, 0 sobre temas
generales en medicina, biomedicina y salud pu-
blica. El editorial refleja las opiniones y posturas
personales de quien lo escribe. Debe llevar la
firma de quien lo redacta.

2. Articulos originales / Original articles. Son infor-
mes de investigaciones originales, revisiones bi-
bliograficas o informes especiales sobre temas
de interés en el ambito nacional o regional. Los
manuscritos presentados en reuniones y confe-

rencias no califican necesariamente como arti-
culos cientificos. No se aceptaran manuscritos
qgue han sido publicados anteriormente en for-
mato impreso o electrénico. Se publican comu-
nicaciones breves, con objeto de dar a conocer
técnicas o metodologias novedosas o promiso-
rias o resultados preliminares que revisten sin-
gular interés.

Articulos de revision / Review articles. Seran so-
bre temas de actualidad y relevancia en medici-
na. Las secciones y subtitulos de acuerdo al cri-
terio del autor. Deberéan iniciar con un resumen
en inglés y en espafiol con las mismas caracte-
risticas de los articulos originales. Las ilustracio-
nes no podran ser mas de seis y la bibliografia
deberé ser suficiente y actualizada.

Revisiones sistematicas / Systematic reviews.
Resume los resultados de los estudios disponi-
bles y cuidadosamente disefiados (ensayos cli-
nicos controlados) y proporciona un alto nivel de
evidencia sobre la eficacia de las intervenciones
en temas de salud

Casos clinicos / Clinical cases. Se admiten los
estudios de casos clinicos, siempre y cuando
sean un aporte al conocimiento cientifico de una
determinada patologia o sean hallazgos unicos,
no descritos por la literatura cientifica.

Temas de actualidad / Current topics. En esta
seccion se describen temas en relacion con
las enfermedades y problemas de la salud, de
importancia prioritaria. A diferencia de los arti-
culos, los temas de actualidad no representan
investigaciones originales. No obstante, l1os mis-
mos criterios de calidad que definen a los articu-
los cientificos originales, se aplican a los temas
de actualidad.

Presentacion de imagen clinica / Clinical image.
Se publicara en una pagina en cada numero, la
imagen clinica mas relevante de la edicion, con
una explicacion en detalle de la misma.

Publicaciones y eventos / Publications and
events. Resefa el contenido de publicaciones
recientes sobre temas de medicina y biomedici-
na, publicados en el Ecuador o por autores ecua-
torianos. Se invita a los lectores a que nos envien
resefas de obras publicadas sobre temas en el
campo de su competencia, con el entendimiento
de que seran editadas. Cada resefia debe te-
ner un maximo de 1.500 palabras y describir el
contenido de la obra con objetividad, abordando
ciertos puntos esenciales: la contribucion de la
obra a una disciplina determinada (si es posible,
en comparacion con otras obras del mismo gé-
nero); la calidad de la impresion,
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1. de las ilustraciones y del formato en general; las
caracteristicas del estilo narrativo y la facilidad o
dificultad de la lectura. También deben identifi-
carse brevemente: la trayectoria profesional del
autor y el tipo de publico al que esta dirigida la
obra. Ademas, se publicaran los eventos cien-
tificos académicos a nivel nacional préximos a
realizarse.

Instruccion para la presentacion de traba-
jos

A. Criterios generales para la aceptacion de manus-
critos: La revista Metro Ciencia se reserva todos los
derechos legales de reproduccion del contenido.
Los trabajos que se reciben son originales e inéditos
y no han sido publicados parcial o totalmente (en
formato impreso o electrénico).

La seleccion del material propuesto para publica-
cion se basa en los siguientes criterios:

e |doneidad del tema para la revista.
e Solidez cientifica.

e QOriginalidad.

e Actualidad.

e Aplicacion de normas de ética médica sobre la
experimentacion con seres humanos y animales.

En el caso de una investigacion original, debe tener
el formato IMRYD (introduccién, materiales y méto-
dos, resultados y discusion). Las fallas en este as-
pecto invalidan toda la informacién y son causa de
rechazo. La aceptacion o rechazo de un manuscrito
depende del proceso de seleccion. Las opiniones
expresadas por los autores son de su exclusiva res-
ponsabilidad y no reflejan necesariamente los crite-
rios ni la politica de la revista Metro Ciencia.

B. Especificaciones: La revista Metro Ciencia sigue,
en general, las pautas trazadas por el documento
“Requisitos uniformes para preparar los trabajos que
se presentan a las revistas biomédicas: redaccion y
edicion de las publicaciones biomédicas”, elabora-
do por el Comité Internacional de Directores de Re-
vistas Meédicas (https://scielo.conicyt.cl/pdf/rchog/
vBé9n2/art12.pdf).

En los parrafos que siguen se ofrecen instruccio-
nes practicas para elaborar el manuscrito

1. Envio del texto: Los autores deben ingresar al si-
guiente link: http://www.revistametrociencia.com.ec/
index.php/revista/about/submissions y posterior a su
registro deberan enviar su manuscrito, mismo que
sera recibido por el Editor, quien procedera a anali-
zarlo si cumple con las directrices de la revista o no
y posterior a ello deber& enviar al revisor segun la
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tematica del articulo.

La revista Metro Ciencia acusara recibo del manus-
crito mediante correo electrénico o carta al autor en-
cargado de la correspondencia.

2. ldioma: La revista Metro Ciencia publica materia-
les en espafiol. Los autores deberan escribir en su
lengua materna; el uso inadecuado de una lengua
extranjera oscurece el sentido y desentona con el
rigor cientifico. La revista Metro Ciencia se reserva
el derecho de publicar cualquier texto en un idioma
distinto del original, pero en casos especiales o tema
destacado de investigacion se puede publicar en
dos idiomas.

3. Derechos de reproduccion (copyright): Cada ma-
nuscrito se acompafara de una declaracién que
especifiqgue que el articulo es inédito, que no ha
sido publicado anteriormente en formato impreso o
electronico. Los autores tienen la responsabilidad
de obtener los permisos necesarios para reproducir
cualquier material protegido por derechos de repro-
duccién. El manuscrito se acompafaré de la carta
original que otorgue ese permiso.

4. Extension y presentacion: El texto corrido del tra-
bajo, sin incluir cuadros, figuras y referencias, no ex-
cederéa de 20 paginas a doble espacio en Microsoft
Word. Se deberan usar caracteres de estilo Times
New Roman o Arial que midan 12 puntos. Todos los
margenes seran de una pulgada (2,4 cm). No se
aceptan trabajos que no cumplen con las especifi-
caciones detalladas. Después del arbitraje (y de su
posible revision), los trabajos también se someteran
a un procesamiento editorial que puede incluir, en
caso necesario, su condensacion y la supresion o
adicion de cuadros, ilustraciones y anexos. La ver-
sion editada se remitira al autor para su aprobacion
y para que conteste cualquier pregunta adicional del
editor. La redaccion se reserva el derecho de no pu-
blicar un manuscrito si su(s) autor(es) no contesta(n)
a satisfaccion las preguntas planteadas por el editor.

5. Titulo y autores: El titulo debe limitarse a 10 pa-
labras, de ser posible, y no exceder de 15. Debe
describir el contenido en forma especifica, clara y
concisa. Hay que evitar los titulos y subtitulos dema-
siado generales y el uso de jerga y abreviaturas. Un
buen titulo permite a los lectores identificar el tema
facilmente y ayuda a los centros de documentacion
a catalogar y clasificar el material. Se debe citar el
nombre y apellido de todos los autores, asi como la
institucion donde trabaja cada uno, sin indicar los
titulos académicos o los cargos. También se deben
incluir: la direccion postal, el correo electrénico y los
numeros de teléfono y de fax del autor encargado
de responder a la correspondencia relativa al ma-
nuscrito.

6. Resumen: Cada articulo se acompafiara de un re
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sumen de no mas de 250 palabras. Los autores de
trabajos en espafiol deberan traducir sus resimenes
al inglés. En el resumen no se incluird ninguna infor-
macion o conclusién que no aparezca en el texto.
Conviene redactarlo en tono impersonal, sin abrevia-
turas, remisiones al texto principal, notas al pie de
péagina o referencias bibliograficas.

7. Cuerpo del articulo: Los trabajos que exponen in-
vestigaciones o estudios, por l0 general se dividen
en los siguientes apartados correspondientes al
llamado “formato IMRYD”: introduccién, materiales
y métodos, resultados y discusion. Los trabajos de
actualizacion y revision bibliogréfica y los informes
especiales suelen requerir otros titulos y subtitulos
acordes con el contenido. En el caso de las comu-
nicaciones breves, se prescindira de las divisiones
propias del formato IMRYD, pero se mantendréa esa
secuencia en el texto.

8. Notas a pie de pagina: Estas aclaraciones en letra
menor que aparecen enumeradas consecutivamente
en la parte inferior de las paginas se utilizaran para
identificar la afiliacion (institucion y departamento) y
direccién de los autores y algunas fuentes de infor-
macion inéditas.

También sirven para hacer aclaraciones y dar expli-
caciones marginales que interrumpen el flujo natural
del texto. Su uso debe limitarse a un minimo.

9. Referencias bibliogréaficas: Se trabajaran con las
normas Vancouver, edicion 2007. Estas son esen-
ciales para identificar las fuentes originales de los
conceptos, métodos y técnicas a los que se hace
referencia en el texto y que provienen de investiga-
ciones, estudios y experiencias anteriores; apoyar
los hechos y opiniones expresados por el autor, y
proporcionar al lector interesado la informacion bi-
bliografica que necesita para consultar las fuentes
primarias. Para mayor informacién se puede consul-
tar en el siguiente link: https://www.nIm.nih.gov/bsd/
uniform_requirements.html

1. Articulos de investigacion y revision. La revista
Metro Ciencia requiere un minimo de 20 referencias
bibliograficas pertinentes y actualizadas en el caso
de un articulo cientifico. Los articulos de revision ten-
dran un mayor nimero de fuentes.

Comunicaciones breves. Las comunicaciones bre-
ves tendran un maximo de 15 referencias.

Citacion de las referencias. La revista Metro Ciencia
prefiere usar el “estilo de Vancouver” para las refe-
rencias, segun el cual todas las referencias deben
citarse en el texto con nUmeros consecutivos, entre
paréntesis. La lista de referencias se numerara con-
secutivamente segun el orden de aparicion de las
citas en el texto. La lista de referencias se ajustara a
las normas que se describen a continuacion.

h

Articulos de revistas. Es necesario proporcionar la si-
guiente informacion: autor(es), titulo del articulo (en
su version original sin traducir), titulo abreviado de
la revista (tal como aparece en PubMed/Index Medi-
cus) en la cual se publica; afio; volumen (en nume-
ros arabigos), numero y paginas inicial y final. Toda
la informacion se presentara en el lenguaje original
del trabajo citado.

2. Libros y otras monografias. Se incluiran los apelli-
dos e iniciales de todos los autores (o editores, com-
piladores, etc.) o el nombre completo de una entidad
colectiva; titulo; niumero de la edicion; lugar de pu-
blicacion, entidad editorial y afio. Cuando proceda,
se agregaran los numeros del volumen y péaginas
consultadas, serie a que pertenece y numero que le
corresponde en la serie.

3. Otros materiales. Deben seguirse en general las
indicaciones para citar un libro, especificando su
procedencia (autores o entidad responsable), titulo,
denominaciéon comun del material, sitio de elabora-
cion o emision y fecha.

4. Fuentes inéditas y resumenes (abstracts). No se
consideran referencias apropiadas los resumenes
de articulos, los articulos que aun no han sido acep-
tados para publicacion, y los trabajos o0 documentos
inéditos que no son facilmente accesibles al publico.

Se exceptlan los articulos ya aceptados pero pen-
dientes de publicacion y aquellos documentos que,
aun siendo inéditos, pueden encontrarse facilmente.
En esta categoria se encuentran las tesis y algunos
documentos de trabajo de organismos internaciona-
les.

5. Trabajos presentados en conferencias, congre-
s0s, simposios, etc. Los trabajos inéditos que han
sido presentados en conferencias deben citarse en
notas al pie de pagina dentro del texto. Solo deben
constar en las referencias si se han publicado en su
totalidad (no solo el resumen) en las actas corres-
pondientes u otras fuentes.

6. Comunicaciones personales. Incliyanse Unica-
mente cuando aporten informacion esencial no ob-
tenible de una fuente publica.

Obténgase de la fuente, sin excepcion alguna, veri-
ficacion por escrito de la exactitud de la comunica-
cion.

10. Cuadros: Los cuadros, cuyo propoésito es agru-
par valores en renglones y columnas faciles de asi-
milar, deben presentarse en una forma comprensible
para el lector. Deben poder explicarse por si mis-
mos y complementar el texto. Los cuadros no deben
contener demasiada informacion estadistica porque
resultan incomprensibles y confusos. Cada cuadro
debe colocarse en hoja aparte al final del manus
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crito y estar identificado con un nimero correlativo.
Tendra un titulo breve pero completo, de manera que
el lector pueda determinar sin dificultad lo que se
tabuld; indicara, ademas: lugar, fecha y fuente de la
informacion. Las comunicaciones breves tendran un
limite maximo de dos cuadros o figuras.

11. Figuras: Las ilustraciones (graficos, diagramas,
dibujos lineales, mapas, fotografias, etc.), se deben
utilizar para destacar tendencias y comparaciones
de forma clara y exacta. Deben ser faciles de com-
prender y agregar informacion, no duplicar la que
ya se ha dado en el texto. Las figuras y otras ilustra-
ciones deben estar en blanco y negro, no a colores.
Las fotografias deberan tener gran nitidez y excelen-
te contraste, e incluir antecedentes, escala, fuente
de origen y fecha. El exceso de cuadros, material
grafico o ambos resulta costoso, disminuye el efecto
que se desea lograr y ocupa mucho espacio. Es pre-
ciso seleccionar estos materiales cuidadosamente y
evitar, por ejemplo, dar la misma informacién en un
cuadro y en una figura.

12. Abreviaturas y siglas: Se utilizaran lo menos
posible. La primera vez que una abreviatura o si-
gla aparezca en el texto, hay que escribir el térmi-
no completo al que se refiere, seguido de la sigla
0 abreviatura entre paréntesis, como en el ejemplo,
Programa Ampliado de Inmunizacion (PAI). Se ex-
presaran en espafol [por ejemplo, DE (desviacion
estandar) y no SD (standard deviation)], excepto
cuando correspondan a entidades de alcance na-
cional (FBI) o conocidas internacionalmente por sus
siglas no espafiolas (UNICEF), o a sustancias quimi-
cas cuyas siglas inglesas estan establecidas como
denominacion internacional, como GH (hormona del
crecimiento), no HC.

13. Unidades de medida: Se utilizaran las unidades
del Sistema Internacional (Sl), que se basa en el sis-
tema métrico decimal.

Todos los trabajos deberan ser enviados con una
carta firmada por todos los autores en donde se
haga constar que el trabajo enviado no ha sido pu-
blicado con anterioridad, que no existe conflicto de
intereses y que en caso de publicarse los derechos
de autor seran de Metro Ciencia, por lo que su re-
produccion parcial o total debera ser autorizada por
esta revista. Todos los manuscritos seran sometidos
a una revision para poder ser aceptados para su pu-
blicacion.

Criterios de uniformidad

La revista ha establecido los siguientes criterios en
la estructura de presentacion:

¢ Todo el contenido deberéa estar en dos columnas.
Solo en aguellas secciones, como, por ejemplo,
Imagen Clinica y Publicaciones, que por disefio

Revista Metro Ciencia

no se pueda realizar, se utilizara una columna.

e El|texto sera escrito en letra Times New Roman,
y sus diferentes variaciones de disefio (italicas,
versales, bold, etc.).

e Se dara preferencia a fotos, graficos e imagenes
originales. Para casos especiales se aceptaran
imagenes escaneadas o copiadas de otro texto
sin olvidarse de la fuente.

e Las fotografias deberan ser de tamafio adecua-
do para plasmar claramente lo que se pretende
explicar. No se incluiran aquellas fotos que no
tengan la suficiente resolucion y claridad.

e Los graficos y fotografias aceptados se imprimi-
ran siempre en full color, y mantendran el mismo
tipo y tamafno de letra en su titulo respectivo y
pie de grafico o foto.

Declaracion de privacidad

Los nombres y las direcciones de correo electronico
introducidos en esta revista se usaran exclusivamen-
te para los fines establecidos en ella y no se propor-
cionaran a terceros o para su uso con otros fines.

Cadigo de ética
Aspectos éticos

Antes de la presentacion de articulos de la revis-
ta Metro Ciencia del Hospital se recomienda a los
autores tener en consideracion lo estipulado por el
Comité Internacional de Etica en las Publicaciones
Cientificas, cuyas recomendaciones se encuentran
en el Cédigo de Conducta y Directrices de Mejores
Practicas para Editores de Revistas, a las cuales nos
adherimos. Dicha informacion se encuentra disponi-
ble en: http://publicationethics.org.

Metro Ciencia tiene una politica de deteccion de
faltas éticas de publicacion como: plagio, autoria
ficticia, cambios de autoria, publicaciéon redundan-
te, manipulacion de datos, y conflicto de interés no
revelado. En caso se detecte alguna falta ética de
publicacioén, la revista rechazara o retractara el ar-
ticulo y tomara las medidas recomendadas por el
Comité Internacional de Etica en las Publicaciones
Cientificas que contempla la informacion de la falta
al autor, a los demés autores, a la institucion donde
pertenece, a sus superiores, a la entidad fuente del
financiamiento, al comité de ética de su institucion, a
otras revistas cientificas y otras autoridades. Se utili-
zara un software informatico para fines de deteccion
de faltas éticas en publicacion.

Investigaciones experimentales en humanos y
animales

Los articulos que describen experimentos realizados
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en seres humanos, deben indicar si los procedimien-
tos seguidos estuvieron de acuerdo a las normas éti-
cas del Comité de Etica institucional o regional, y a la
Declaracion de Helsinki actualizada al 2013 (World
Medical Association Declaration of Helsinki: ethical
principles for medical research involving human sub-
jects. JAMA. 2013;310(20):2191-4).

Para la experimentacion en animales, los autores ten-
dran en consideracion las normas internacionales de
uso de animales de experimentacion, en particular
las recomendadas por la Office of Animal Care and
Use of National Institutes of Health (http://www.uss.
cl/wp-content/uploads/2014/12/Gui%CC%81a-pa-
ra-elCuidado-y-Uso-de-los-Animales-de-Laborato-
rio.pdf), asi como las pautas de la institucion o ley
nacional reguladora del cuidado y utilizacién de ani-
males de laboratorio.

Guias para desarrollo y presentacion de investi-
gaciones

Para la presentacion de articulos se recomienda a
los autores seguir las pautas establecidas interna-
cionalmente para el disefio, realizacion y presenta-
cion de diferentes tipos de estudios:

Ensayos controlados aleatorizados: CONSORT

(http://www.consort-statement.org/)
Requisitos de Autoria
El reconocimiento de la autoria debe basarse en:

1) Contribuciones significativas a la concepcion o
disefio del manuscrito, o a la recoleccion, analisis o
interpretacion de los datos;

2) Redaccion o revision critica importante del conte-
nido del manuscrito;

3) La aprobacion final de la version que se publicara,
Yy

4) La asuncion de la responsabilidad frente a todos
los aspectos del manuscrito, para garantizar que los
asuntos relativos a la exactitud o integridad de cual-
quier parte del mismo seran adecuadamente inves-
tigados y resueltos. La busqueda de financiacion, la
recoleccion de datos, o la supervision general del
grupo de investigacion no justifican por si solos la
autoria. Todas las personas consignadas como au-
tores deben cumplir los criterios de autoria, y todas
las que los cumplen deben aparecer en la lista de
autores.

Los colaboradores que no cumplen los criterios de
autoria deberian aparecer en la seccion de Agrade-
cimientos. Es imprescindible que cada autor del arti-
culo disponga de codigo ORCID (Open Researcher
and Contributor ID) con la finalidad de distinguir su
actividad académica y de investigacion: https://or-
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cid.org/.
Agradecimientos

En esta seccién se da las gracias a los colabora-
dores del estudio, es decir, a las personas que rea-
lizaron importantes contribuciones al articulo, inclu-
yendo a los participantes de ensayos clinicos. Debe
mencionarse en forma especifica a quién y porqué
tipo de colaboracion en la investigacion se realiza
el agradecimiento. Los colaboradores mencionados
en esta seccién deben consignar por escrito su au-
torizacion para la publicacion de sus nombres.

Ejemplos a incluir en los Agradecimientos: personas
que colaboran solo dando ayuda técnica, colabora-
ciones en la redaccion del manuscrito, las jefaturas
de departamentos cuya participacion sea de carac-
ter general.

Declaracion de conflictos de interés

Los autores deben declarar cualquier relacion per-
sonal o comercial que pueda suponer parcializacion
y por tanto un conflicto de interés en conexién con
el articulo remitido. Los conflictos de interés pueden
ser directos o indirectos, incluyendo interés financie-
ro de los autores por parte de la empresa que auspi-
cia el estudio; asi como empleos, becas, pagos de
viaticos, viajes, consultorias, etc.

Si el autor tiene acciones en la empresa o es emplea-
do de la misma ya sea a tiempo completo o parcial,
debe indicarse en la declaracion de conflictos de
interés. El no hacerlo puede dar lugar a sanciones.

Anunciar las fuentes de apoyo financiero del estudio
no implica un conflicto de interés.

Proceso de evaluacion por pares

Metro Ciencia trabaja con las recomendaciones del
Comité Internacional de Editores de Revistas Bio-
médicas (Internacional Committee of Medical Jour-
nal Editors ICMJE http://www.icmje.org ); ademas
acata las recomendaciones éticas de la Asociacion
Mundial de Editores Médicos (World Association
of Medical Editors WAME http://wame.org/recom-
mendations-on-publication-ethics-policies-for-medi-
cal-journals) y del Comité de Etica en Publicaciones
(Committee on Publicaction Ethics COPE https://pu-
blicationethics.org).

Los pasos a seguir para el proceso de evaluacion
por pares es el siguiente:

1. Comité Editorial revisa que el manuscrito cumpla
con las normas relativas a estilo y contenido indi-
cadas en las instrucciones a los autores.

2. Todos los manuscritos seran sometidos al proce-
S0 de evaluacion por el sistema de revision
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1. por pares externos, se realizara segun el modelo
doble ciego. Los revisores tendran un plazo de 4
semanas para informar las observaciones.

2. En casos especificos se tomara en cuenta el
proceso de revision abierta acogiéndonos a las
nuevas tendencias de publicacion a nivel inter-
nacional. Es pertinente mencionar que en este
proceso se exponen los nombres del autor y los
revisores; ademas solo en esta modalidad de
revision las observaciones presentadas por los
revisores seran sometidas a votacion por parte
del Consejo Editorial.

3. Basandose en las recomendaciones de |0s revi-
sores; el editor comunicara al autor principal (en
un plazo no mayor a 30 dias habiles y via correo
electrénico) el resultado que tomdé el Consejo
Editorial de la revista, este resultado puede ser:

e Aceptacion sin observaciones.

e Aceptacion con observaciones o cambios
menores.

e Rechazado.

Si el manuscrito ha sido aprobado con modificacio-
nes, los autores deberan reenviar una nueva version
del manuscrito, en un plazo no mayor de 48 horas,
en el cual se debera realizar los cambios pertinen-
tes, atendiendo a las demandas y sugerencias de
los revisores.

4. Unavez el manuscrito sea enviado con las modi-
ficaciones sugeridas; el Consejo Editorial, final-
mente se pronunciara y dara la decision final de
cuando sera publicado su articulo.

Declaracion de copyright

El requisito principal para publicar en la Revista Me-
tro Ciencia, es exigir a los autores que suministren
informacion que indique que el texto no se ha publi-
cado anteriormente en formato impreso ni electréoni-
co en otra publicacion; ademas que el manuscrito
no se presentara a ninguna otra revista hasta que
el Cuerpo Editorial de la publicacion Metro Ciencia
tome una decision con respecto a su publicacion.

Los autores son exclusivamente responsables de
obtener el permiso para reproducir todo material
protegido por derechos de autor que forme parte del
manuscrito que se ha presentado.

En el caso de los articulos en los que se traduzca
el material citado, se debe identificar claramente la
fuente original e incluir un enlace electrénico o una
copia de ese texto en el idioma original al presentar
el manuscrito.

Los manuscritos de la Revista Metro Ciencia se pu-

Revista Metro Ciencia

blican bajo la modalidad de acceso abierto y se
distribuyen bajo los términos de la licencia Creati-
ve Commons Attribution-NonCommercialNoDerivs
3.0 IGO License, que permite su uso, distribucion
y reproduccion en cualquier medio, siempre que el
trabajo original se cite de la manera adecuada. No
se permiten modificaciones a los articulos ni su uso
comercial.

Politicas econémicas

La revista Metro Ciencia dentro de sus normas eco-
némicas hace referencia a los financiamientos a in-
vestigaciones y pagos de autores y pares ciegos.

Investigacion o articulo. Se solicita se detalle los da-
tos de la institucion o investigadores que han propor-
cionado financiacion econdémica para la realizacion
de la investigacion y/o la preparacion del articulo,
asi como que describa brevemente el papel que han
desempenado dichos patrocinadores en el disefio
del estudio. Si no existid ningun tipo de participa-
cion, por favor indiguelo también.

Autores y revisores. Los autores internos y externos
no reciben compensaciones econémicas por las pu-
blicaciones aceptadas y/o evaluadas; ademas los
pares ciegos (Comité Cientifico) tampoco recibiran
retribuciones econémicas por las publicaciones re-
visadas por ellos.

Politicas de preservacion digital

Revista Metro Ciencia con el propdésito de preservar
y conservar los manuscritos de todos los numeros
publicados trabaja de la siguiente manera:

Almacenamiento de forma interna en disco duro ex-
terno, los archivos son guardados mensualmente
(después de cada publicacion).

Respaldo de google drive, el cual se actualiza tri-
mestralmente.

Ingreso de los manuscritos en el Sistema FI-ADMIN-
de la base de datos LILACS/BIREME (https://fi-ad-
min.bvsalud.org/)

Proceso deteccion e identificacion del pla-
gio

La revista Metro Ciencia trabajara de la mano con
el apoyo informatico que permitira verificar que sus
manuscritos posean fuentes de consulta confiables
y originales, mismos que son:

Plagiarism Detector: es un software gratuito, disefia-
do para detectar, evitar y gestionar el plagio, inde-
pendientemente del idioma

Google Académico: Esta versiéon académica del
buscador funciona de la misma forma que el tradi-
cional Google, excepto que también puede servir
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para detectar plagios en articulos, libros y otras pu-
blicaciones de corte educativo.

Se aceptaran los articulos que tenga al menos el
10% de coincidencias con otras fuentes bibliogra-
ficas.

Cabe mencionar que el porcentaje de coincidencia
supere el 10% el manuscrito seréa rechazado.

Guias Editoriales

La revista Metro Ciencia declara que hace uso de la
guia Equator-network, iniciativa que tiene el objetivo
de monitorizar y propagar el uso de las guias para
mejorar la calidad de publicacion cientificas promo-
viendo la transparencia y precision de investigacio-
nes de salud.

@ equator

network

La revista se adhiere a las recomendaciones de IC-
MJE, son un conjunto de pautas elaboradas por el
Comité Internacional de Editores de Revistas Médi-
cas para estandarizar la ética, la preparacion y el
formato de los manuscritos enviados para su publi-
cacion en revistas biomédicas.

i [CMIE

INTERNATIONAL COMMITTEE of
MEDICAL JOURNAL EDITORS
ICMJE Recommendations
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