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SARS-CoV-2

1. ABORDAJE DEL PACIENTE CON COVID-19 EN ATENCION PRIMARIA
DIAGNOSTICO Y SEGUIMIENTO

En marzo y abril de 2020, cuando la pandemia estaba en su momento mas critico, la semFYC publicé varios docu-
mentos de apoyo a los clinicos, entre los que se encontraban recomendaciones para el abordaje del paciente con
sospecha de COVID-19, y la continuidad asistencial al alta hospitalaria, y la conciliacion de la medicacién.

https://www.semfyc.es/wp-content/uploads/2020/11/Criterios-derivacion_5.pdf
https://www.semfyc.es/wp-content/uploads/2020/11/Continuidad-asistencial _12.pdf

Esta actualizacion, de diciembre de 2020, se basa en las mejores evidencias disponibles en la actualidad. En este
documento hemos priorizado la presentacién de la evidencia clinica obtenida de ensayos aleatorizados controla-
dos, revisiones sistemdticas y metanalisis, asi como sumarios de evidencia y guias de practica clinica. Pero la en-
fermedad por COVID-19 ha generado una situacién que evoluciona rapidamente, con algunas evidencias limitadas,
y recomendaciones que pueden estar, en ocasiones, basadas en informes de casos, estudios de observacién y
andlisis retrospectivos.

11. ¢CUALES SON LAS PRINCIPALES MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA COVID-19 EN LOS PACIENTES
QUE CONSULTAN EN ATENCION PRIMARIA?

En el escenario actual de pandemia, ante todo caso considerado sospechoso, se debe realizar una prueba diagnds-
tica para la deteccién de la infeccion por SARS-CoV-2. Las definiciones de caso se pueden consultar en la Estrategia
de deteccidn precoz, vigilancia y control de COVID-19'.

El procedimiento de identificacion debe comenzar con el primer contacto de los pacientes con el centro de Atencién
Primaria (AP) donde se debe determinar si el paciente cumple la definicion de caso sospechoso. En funcién de las
caracteristicas de los diferentes centros de AP, el abordaje inicial puede realizarse a través de la via telefénica o de
manera presencial, en las consultas especificas para ello (tabla 1).

En este momento, disponemos de dos pruebas diagndsticas de infeccidn activa (PDIA):

- una prueba rapida de deteccién de antigenos (Antigen Rapid Diagnostic Test, Ag-RDT), y

- una técnica molecular para la deteccién de ARN viral mediante una RT-PCR (reaccidén en cadena de la poli-
merasa con transcriptasa inversa).

TABLA 1. DEFINICION Y CLASIFICACION DE LOS CASOS

CASO SOSPECHOSO Cualquier persona con un cuadro clinico de infeccidn respiratoria aguda de aparicion subita de cualquier
gravedad que cursa, entre otros, con fiebre, tos o sensacién de falta de aire. Otros sintomas como la odinofa-
gia, anosmia, ageusia, dolor muscular, diarrea, dolor tordcico o cefalea, entre otros, pueden ser considerados
también sintomas de sospecha de infeccién por SARS-CoV-2 segun criterio clinico.

CASO PROBABLE Persona con infeccidn respiratoria aguda grave con cuadro clinico y radiolégico compatible con COVID-19
y resultados de PDIA negativos, o casos sospechosos con PDIA no concluyente. Las muestras recomenda-
das para las pruebas seroldgicas son de sangre obtenida por extraccién de via venosa periférica.

(o7:%-{oNelo] )| 1|11\ V:\nloNe{o] Bl Persona que cumple criterios clinicos de caso sospechoso y con PDIA positiva.

INFECCION ACTIVA Persona que cumple criterios clinicos de caso sospechoso, con PDIA negativa y resultado positivo a inmu-

noglobulina M (IgM) por serologia de alto rendimiento (no por test rapidos).
Persona asintomatica con PDIA positiva con IgG negativa o no realizada.

CASO CON INFECCION Persona asintomatica con serologia IgG positiva independientemente del resultado de la PDIA (PDIA positi-
RESUELTA va, PDIA negativa o no realizada).

CASO DESCARTADO Caso sospechoso con PDIA negativa e IgM también negativa (si esta prueba se ha realizado) en el que no
hay una alta sospecha clinica.

La realizacidon de una u otra, o una secuencia de ellas, dependera del dmbito de realizacidn, de la disponibilidad y
de los dias de evolucidn de los sintomas.

Ante las diferentes pruebas rapidas de deteccion de antigenos existentes en el mercado, solo deben utilizarse
aquellas que cumplan los criterios de la OMS de sensibilidad (S) >80 % y especificidad (E) 297 %, y que hayan segui-
do estudios independientes de validacién por laboratorios clinicos o de referencia a nivel nacional o internacional?.
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https://www.semfyc.es/wp-content/uploads/2020/11/Criterios-derivacion_5.pdf
https://www.semfyc.es/wp-content/uploads/2020/11/Continuidad-asistencial_12.pdf

A toda persona con sospecha de infeccion por el SARS-CoV-2 se le realizard una PDIA por SARS-CoV-2 en las
primeras 24 horas? (algoritmo 1).

ALGORITMO 1. MANEJO CLINICO ANTE LA SOSPECHA DE PACIENTE CON CLINICA COVID-19

SINTOMAS COMUNES CRITERIOS DE GRAVEDAD
Fiebre Frecuencia respiratoria > 30 rpm
Tos Sat0,<92 %
Disnea/dificultad respiratoria Frecuencia cardiaca > 125 Ipm
Anosmia/hiposmia Hipotensidn
Ageusia/disgeusia PAS <90 mmHg o PAD <60 mmHg
Disnea al minimo esfuerzo o reposo
Confusion
SINTOMAS MENOS FRECUENTES Dolor pleuritico
Astenia Vémitos/diarrea incoercibles (> 10/d)
Mialgia y
Artralgia Presenta criterios de gravedad — Si »| Derivacion a hospital
Odinofagia
Rinorrea
Sintomas gastrointestinales
Cefalea
Mareo No
Sintomas cutdneos

\

Test antigeno si — Evolucién<57dias | No PCR
rapido
\ A \ 4
Negativo Positivo \ \/
J& Positiva Negativa
Alta sospecha
clinica de
COVID-19
\ \
Valorar proceso * y Valorar proceso clinico
clinico respiratorio PCR . P no COVID-19
no COVID-19 | | Caso clinico COVID-19 < ¢
\
j A77 — CIAP
Nof®f U071 - CIE-10 Tabla Si alta sospecha
Y diagndstico clinica repetir a
if ial las 48 horas
Tabla diagnéstico diferencia
diferencial v

+ ESTUDIO DE CONTACTOS
* SEGUIMIENTO en funcién de CRITERIOS DE GRAVEDAD y
FACTORES DE RIESGO

- Edad > 50 afios - Enfermedad

- Patron radioldgico o cardiovascular
ecogréfico alterado - EPOC

- Factores - Ictus

socioeconémicos
Comorbilidades Cirrosis hepdtica
- HTA Neoplasia

Diabetes mellitus - Inmunosupresion

ERC grado 3-5

Adaptacion recomendaciones Ministerio de Sanidad
https://www.mscbs.gob.es/profesionales/saludPublica/ccayes/alertasActual/nCov/documentos/COVID19_Estrategia_vigilancia_y_control_e_indicadores.pdf
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SARS-CoV-2

La presentacion clinica mds habitual es la de una infeccidn respiratoria, y los sintomas mas frecuentes, fiebre, tos
y disnea; sin embargo, algunos pacientes pueden ser asintomaticos.

Aunque existen diversas cuestiones metodoldgicas que dificultan los intentos de estimar la proporcion real de
asintomaticos*, en la Encuesta Seroepidemioldgica de Infeccién por Virus SARS-CoV-2 en Espafia -ENE-COVID- al-
rededor de un tercio de los participantes seropositivos eran asintomaticos®, y segun la Red Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica (RENAVE) en su Informe n.° 54, un 46 % de los casos no presentd sintomas® (figura 1).

A nivel mundial, dos revisiones sistemdticas que solo incluyeron estudios con el tiempo suficiente para excluir la
infeccion presintomdtica han estimado que la proporcién de infecciones por SARS-CoV-2 que permanecen comple-
tamente libres de sintomas es del 20 % (intervalo de confianza [IC] del 95 %: 17-25) y del 17 % (IC del 95 %: 14-20),
respectivamente’s,

FIGURA 1. PORCENTAJE DE CASOS SEGUN LA PRESENCIA DE SINTOMAS, POR COMUNIDAD AUTONOMA Y TOTAL DE ESPANA.
PORCENTAJE DE CASOS DE COVID-19 NOTIFICADOS A LA RENAVE CON DIANGOSTICO POSTERIOR AL 10 DE MAYO DE 2020
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Situacion de la COVID-19 en Espafia a 16 de diciembre de2020. Equipo COVID-19. RENAVE, CNE. NCNM (ISCIIl)
Fuente: RENAVE

A medida que la pandemia ha evolucionado, se ha comprobado que los signos y sintomas de presentacién de
la COVID-19 son variables.

La mayoria de los pacientes presentan fiebre (83-99 %), tos (59-82 %), astenia (44-70 %), anorexia (40-84 %), disnea
(31-40 %) y mialgias (11-35 %). También se han descrito otros sintomas inespecificos, como odinofagia, congestion
nasal, cefalea, diarrea, nduseas y vémitos. A medida que la pandemia ha evolucionado, se ha comprobado que hay
otros sintomas asociados a la infeccion por la COVID-19, que son mds especificos, como la anosmia y la ageusia, y
pueden aparecer antes del inicio de los sintomas respiratorios®.

En una revisién sistematica Cochrane, publicada en julio de 2020, se analizd la exactitud del diagndstico de la CO-
VID-19 y la neumonia por COVID-19 en dmbitos diferentes a la AP™. Se describieron datos de 27 signos y sintomas,
de estos, la fiebre, la mialgia o artralgia, la fatiga y la cefalea podrian considerarse sintomas de alerta (definidos
como con un cociente de probabilidad positiva de al menos 5) para la COVID-19, ya que su especificidad estaba
por encima del 90 %, lo que significa que aumentan considerablemente la probabilidad de presentar la COVID-19
(tabla 2).

Aproximadamente, un 15 % de los pacientes presentan la triada de sintomas (fiebre, tos y disnea), y 90 % presentan
mads de un sintoma". Es importante destacar que un solo sintoma o signo no permite diagnosticar con exactitud
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la COVID-19. No obstante, la presencia de fiebre, mialgia/artralgia, astenia y cefalea aumenta sustancialmente la
probabilidad de COVID-19. Y la anorexia y la diarrea, combinadas con la anosmia/ageusia y la fiebre, fueron un 99 %
especificas para la infeccion por COVID-19%,

Los recientes estudios publicados en el ambito de la AP, en la comunidad, incluidos estudios de nuestro ambito®,
objetivan que la anosmia y la disgeusia son sintomas con evidencia robusta a favor de la infeccion por SARS-
CoV-2. Especialmente si se asocian con fiebre':

- fiebre y ageusia (sensibilidad [S] 171 %; especificidad [E] 99,7 %, valor predictivo positivo [VPP] 72,4 %, valor
predictivo negativo [VPN] 96,1 %);
- fiebre y anosmia (S 14,4 %, E 99,7 %, VPP 70,7 %, VPN 96,0 %).

TABLA 2. PRINCIPALES MANIFESTACIONES DE LA COVID-19

BMJ" LANCOVID19’ CHENG?= COCHRANE"™ JIN™ *+PARRAGA™ **DIXON™
(SENSIBILIDAD/ (PREVALENCIA/ (SENSIBILIDAD/
ESPECIFICIDAD) ESPECIFICIDAD) | ESPECIFICIDAD)
SINTOMAS COMUNES
Fiebre 77 % 88,7 % 56-99 % 7-93 %/16-94 % 78-91% | 48,9 % /941 % 35%/98 %
Tos 68 % 57,6 % 55-82 % 43-71%/14-54 % 52-72 % | 56,4 % / 81,3 48 %/ 87 %
con expectoracion 18 % 28,5 % 16-33 % 16-33 %/ 50- 21-42 % /9,8 %
86 %
Disnea 38% (17% | 45,6 % 19-57 % 0-25 %/ 82-98% | 10-46% | 23,3 % 17 % /94 %
con sibilan-
cias)
Anosmia/hiposmia 4% 64 % 22 %/96 % 47-52 % | 49,6 % / 98,6 % 26 % /99 %
Ageusia/disgeusia 35% 47,4 %/ 99,3 %) 29%/99 %
SINTOMAS MENOS FRECUENTES
Astenia 30% 29,4 % 38-70 % 43-57 %/60-67 % | 15-51% | 69,2 % /79,4 % 35%/86 %
Mialgia 17 % 11-45 % 19-86 %/45-91% 53,4 % 32%/93%
Artralgia 1% 52 %
Opresion/dolor toracico | 22,9 % /7 % 215 % No aporta datos 31% 17.3% /9,8 % 18% /97 %
dolor dolor
Sintomas gastrointes- 20 % 37 %/68 % 10-18 %
tinales
Hiporexia/anorexia 223 % 40 % 1%
Diarrea 2,4% 6,1% 2-24 % 0-14 %/86-99 % 293% |810%/293% 16 % /94 %
Nauseas/vémitos 9% 1-19 % 0-4 %/97 % 45 % 5-8 % / Nduseas Voémitos: 3%/
14,3 % / Vémitos 99 %
45 %
Dolor abdominal 6,2 % 0 %/96 % 3-7%
QOdinofagia 16 % 1% 5-4% 5-71%/55-80 % 36,8 % 25%/92 %
Cefalea 16 % 8% 3-14 % 3-71%/78-98 % 55,6 % 39%/82%
Mareo 1% 8-9% - 13,5 %
Sintomas neurolégicos | 1% - 4,5 %
Sintomas oculares 2% Conjuntivitis | - 21,8 %
(1%)
Sintomas cutdneos 57 % Rash - 173 % (Eritema
(Exantema (1-20 %) facial (4,5 %),
4,2 %) (Ma- (acrodermatitis
culopapu- 4,5 %)
lar 3,8 %)
Rinorrea 8% 2-5% 0-22 %/69-92 % 25%/85%
Congestion nasal 5% 30 %
Hemoptisis 2% 1-2% 0 %/99 %

***Estudios realizados solo con pacientes en el dmbito de la AP.
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Hay que tener consideracién especial a varios colectivos de pacientes en AP:

Las personas de edad avanzada y los pacientes inmunodeprimidos en particular, pueden presentar sinto-
mas atipicos, como astenia, disminucion del estado de alerta, reduccién de la movilidad, diarrea, hiporexia,
sindrome confusional agudo y ausencia de fiebre'®,

Las embarazadas” presentan de forma mds frecuente: fiebre (67,3 %); tos (65,7 %); disnea (7,3 %); diarrea
(7,3 %); odinofagia (7,0 %); fatiga (7,0 %); mialgia (6,2 %); y escalofrios (5,5 %).

- En los nifos: fiebre (56 %), tos (54 %) y disnea (13 %), podrian no ser tan frecuentes como en los adultos®™. Los
pacientes pedidtricos también presentaron con menos frecuencia mialgia, odinofagia, cefalea y diarrea.

Las manifestaciones cutdneas asociadas a la infeccién COVID-19 son de gran heterogeneidad, con una frecuencia
que oscila entre 0,2-21 %. Aunque sea dificil determinar el momento de aparicion de dichas manifestaciones cuta-
neas, las erupciones vesiculosas aparecen mds en las primeras fases de la COVID-19, mientras que el patrén de
pseudoperniosis suele aparecer en fases tardias y el resto de los patrones tienden a coincidir con otros sintomas
de COVID-19 (tabla 3).

TABLA 3. MANIFESTACIONES CUTANEAS

AUTORES Y N.°N.° DE CASOS | ERITEMA MACULO-PAPULAR | LESIONES VASCULARES ERUPCION

URTICARIAL

(PSEUDOPERNIOSIS...) VESICULAR

Conforti C 1 (n.° 655) 250 (38 %) 146 (22 %) 99 (15 %) 99 (15 %)
Mirza F 2 (n.° 2560) 565 (22 %) 1.500 (58,5 %) - 190 (7.4 %)
Giavenodi P 3 (n.°58) 12 (21%) 17 (29 %) 8 (14 %) 4(7 %)
Galvén C 4 (n.° 375) 176 (47 %) 71019 %) 34(9 %) 73 (19 %)
Jindal R 5 (n.° 458) 195 (42,5 %) 69 (151 %) 70 (15,3 %) 82 (17,9 %)
Freedman E 6 (n.° 171) 68 (45 %) 31(18 %) 18 (11%) 27 (16 %)
Matar S 7 (n.° 480) 169 (36 %) 12 (24 %) 80 (17 %) 76 (14 %)

Las manifestaciones neurolégicas en la enfermedad por coronavirus (COVID-19) son muy variadas. Predominan las
cefaleas, mareos, mialgias, confusion, alteracion del olfato y/o del gusto, y son excepcionales y graves las complica-
ciones vasculares (ictus isquémicos o hemorrdgicos), encefalitis y neuropatias. Se dispone de pocos estudios que lo
aborden en Atencidén Primaria, y los que existen describen una elevada prevalencia de alteraciones del gusto (23 %),
del olfato (19,1 %) o de ambos (12,5 %) que se asociaron de forma significativa con una PCR positiva (odds ratio [OR]
6,3, intervalo de confianza [IC] del 95 %: 5,2-7,5).

Diagnéstico diferencial de la infeccién COVID-19.

La presencia de una clinica compatible y la exposicién conocida en los ultimos 14 dias al virus SARS-CoV-2 facilitan la
sospecha de la COVID-19%'. Aunque existen algunos sintomas de presentacion mas comunes, los pacientes pueden
manifestar una amplia variedad. El diagndstico de COVID-19 es clinico y se apoya en resultados de laboratorio y
hallazgos radiogréficos?'. Aunque el diagndstico diferencial se establece principalmente en pacientes con sintomas
respiratorios, también se pueden considerar otros procesos. Mediante los sintomas y signos no siempre es facil
diferenciar la infeccidn por el virus SARS-CoV-2 de otras enfermedades, como la gripe o infecciones respiratorias
viricas y bacterianas. Sin embargo, existen algunas caracteristicas que nos pueden ayudar en este proceso (tabla 4).
Una adecuada historia clinica que incluya los antecedentes epidemioldgicos es un elemento fundamental.

1.2. ¢QUE PRUEBAS DIAGNOSTICAS SON UTILES EN ATENCION PRIMARIA PARA EL DIAGNOSTICO Y LA
TOMA DE DECISIONES DE LOS PACIENTES CON COVID-19? PRUEBAS MICROBIOLOGICAS

El objetivo de las pruebas diagndsticas durante la epidemia de COVID-19 puede ser diagndstico, de cribado o de
vigilancia respecto de la infeccién por SARS-CoV-2.

Cuando tienen finalidad diagndstica se realizan en pacientes sintomdticos y en asintomdticos de los contactos
estrechos de los casos.

Las pruebas de cribado estdn destinadas a identificar a las personas infectadas que pueden ser contagiosas, pero
que no tienen sintomas o son presintomaticos: por ejemplo, en el &mbito sociosanitario y sanitario.

Cuando se utilizan como parte de un programa de vigilancia se hace generalmente para monitorizar el nivel de
infeccion, para el estudio de un brote o con cardcter retrospectivo, para conocer la incidencia y prevalencia de la
infeccion pasada'.




TABLA 4. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE ENFERMEDAD COVID-19.

ENFERMEDAD
Gripe

SIGNOS Y SINTOMAS

Periodo de incubacién mas corto.

Intensidad méxima de los sintomas durante 3-7 primeros
dias y COVID-19 méds tarde.

Inicio de sintomas mds repentino.
Mas comunes rinorrea, dolor faringeo y disnea.
Menos frecuente la alteracion del gusto o del olfato.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Menos probablemente Rx térax anormal.

Marcadores inflamatorios y de coagulaciéon menos alte-
rados en la gripe (LDH, VSG, PCR, dimero-D).

Ausencia de historia de contacto previo.

Neumonia adquirida
en la comunidad

Inicio mas precoz de sintomas y de presencia de esputo
purulento.

Menos probable la aparicién de mialgia y anosmia.

Linfopenia més frecuente en COVID-19
Cultivo de sangre o esputo.
RT-PCR.

Rx térax con condensaciones mds frecuentes en neu-
monia.

Ausencia de historia de contacto previo.

Catarro comtn

Periodo de incubacion mds corto.

Sintomas iniciales mds comunes secrecion nasal, obs-
truccion nasal y sequedad de faringe.

RT-PCR
Ausencia de historia de contacto previo.

Exacerbacion de
enfermedad pulmonar
obstructiva crénica
(EPOC)

En ambas enfermedades taquicardia, taquipnea y
disnea.

No hemoptisis en EPOC
Menos frecuente la fiebre si no existe sobreinfeccidn.
Menos frecuente el dolor tordcico.

Rx

Antecedentes de tabaquismo o deficiencia de alfa-1-an-
titripsina.

Antecedentes clinicos.
Ausencia de historia de contacto previo.
RT-PCR

Alergia
estacional (sin asma
alérgica)

Inicio brusco de los sintomas
Duracion de sintomas: varias semanas

Sintomas frecuentes: estornudos y congestién nasal/
goteo nasal

Sintomas ocasionales: odinofagia (leve), astenia, cefalea
(relacionado con dolor sinusal) y tos seca

Sintomas menos frecuentes: anosmia, ageusia
Ausencia de: disnea, dolor /opresién tordcica, sibilan-
cias, taquipnea, fiebre, mialgias, escalofrios, diarrea,
nduseas y vomitos

Antecedentes clinicos
Identificacion de exposicion a aeroalérgeno(s)

Asma
intrinseco

Inicio gradual o brusco de los sintomas

Duracion de sintomas: de horas a dias/semanas
Sintomas frecuentes: tos, sibilancias, disnea, dolor/opre-
sion tordcica, taquipnea.

Sintomas ocasionales: astenia, debilidad

Sintomas menos frecuentes: cefalea

Ausencia de: estornudos, congestién/goteo nasal, odi-
nofagia, fiebre, mialgias, escalofrios, anosmia, ageusia,
diarrea, nduseas y vomitos

Antecedentes clinicos
Espirometria forzada con prueba broncodilatadora
Medicién del flujo espiratorio méximo

Insuficiencia cardiaca
congestiva (ICC)

En ambos cuadros existe taquicardia, taquipnea y
disnea.

No hemoptisis en ICC

Rx: cardiomegalia.
Exploracién fisica con signos de insuficiencia cardiaca.
Antecedentes clinicos.

No fiebre Ausencia de historia de contacto previo.
RT-PCR
Tromboembolismo En ambos casos taquicardia y taquipnea. Rx
pulmonar No existe fiebre RT-PCR

Hemoptisis en COVID-19 y en TEP si embolia masiva

Epidemiologia (antecedente exposicion)
Antecedentes de inmovilizacién o hipercoagulacion.

TBC pulmonar

Sintomas de duracion mds prolongada.
Sudores nocturnos y pérdida de peso

Rx. Patrones de TBC
Cultivo esputo
RT-PCR

LDH: lactato deshidrogenasa; PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; RT-PCR: reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa; Rx: radiografia;

TBC: tuberculosis; TEP: tromboembolismo pulmonar; VSG: velocidad de sedimentacion globular.
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Tipos de pruebas diagndsticas utiles en el diagnéstico de COVID-192

En la fase actual de la epidemia (diciembre de 2020), a diferencia de lo sucedido durante la primera ola, el médico
de familia (MF) dispone de tres tipos de pruebas para el diagndstico del paciente con sospecha de infeccidn por
COVID-19 (figura 2 y tabla 5):

- ldentificacidén de genoma viral (pruebas moleculares): técnicas de PCR. Se considera la prueba de referencia.
Puede ser detectable antes del comienzo de los sintomas hasta mucho tiempo después de que un individuo
deje de ser contagioso.

- Deteccién de antigenos virales, TAR. Detectan presencia de virus y pueden ser positivos en el momento de
mayor contagiosidad del individuo.

- Deteccidn de anticuerpos (serologia IgM, IgG, IgA). Detectan la respuesta inmunolégica del organismo y no
sdn Utiles en las fases iniciales de la infeccidn.

La toma de decisiones que determina el resultado de las pruebas exige que los profesionales de AP conozcan:
- En qué momento realizarlas y las condiciones técnicas para su uso (toma de muestras).

FIGURA 2. EVOLUCION DE LA DETERMINACION DEL VIRUS (ARN; ANTIGENOS Y ANTICUERPOS), CURSO DE LOS SINTOMAS
E INDICACION DE PCR, TEST DE AG Y SEROLOGIA

Probabilidad de deteccion

-2 -1 0 1 2 3 4 5 6
Tiempo de desde el inicio de los sintomas (semanas)

Modificado de?

TABLA 5. CARACTERISTICAS E INDICACIONES DE LAS PRUEBAS MICROBIOLOGICAS EN EL DIAGNOSTICO DE LA INFECCION POR EL
VIRUS SARS-COV-2

| PCR | TEST AG | SEROLOGIA

Fundamento Material genético (ARN) Proteina viral Anticuerpos
(Antigeno) (IgA, IgM, IgG)
Tipo de muestra Faringe o nasal Nasal Suero +
Momento de pedirla a partir Desde el dia +1 <7 dias IgM/IgA: 5-7 dias
de sintomas IgG: > 15 dias
:Disponible No Si Si
Point of care POC)?
Indicaciones

Sintomaticos -+ +H+ +
Contactos estrechos -+ +/- -
Cribado o ] i
Estudios de prevalencia - - +++

* En el caso de POC se usa sangre capilar
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- La capacidad de la prueba para diferenciar entre enfermos y sanos (sensibilidad y especificidad). Estos esti-
madores deben provenir de estudios de calidad realizados en poblaciones similares a las que se van a aplicar.
En el caso de la PCR, la referencia mas fiable en los estudios publicados para el célculo de la sensibilidad y
especificidad es el seguimiento clinico, la repeticion de la prueba, o ambos. En el caso del test antigénico y la
serologia, la técnica de referencia es la PCR.

- Surendimiento diagndstico (valor predictivo negativo y valor predictivo positivo) en funcidn de la prevalencia
esperada en cada poblacion (tabla 6).

1.2.1. Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR)

Mediante la PCR se localiza y amplifica un fragmento de material genético que en el caso del coronavirus es una

TABLA 6. PREVALENCIA ESPERADA DE ACUERDO CON LOS DIFERENTES ESCENARIOS

TIPO DE POBLACION PREVALENCIA ESPERADA

Pacientes sintomaticos en fase epidémica 10-40 %
Contactos estrechos 5-20 %
Poblacién general asintomatica 0,5-2%

Modificado de Gugliemi G.2

molécula de ARN. La PCR necesita personal entrenado y preparado para su realizacién.

- Tiene alta especificidad, ya que puede diferenciar entre dos microorganismos muy cercanos evolutivamente.
- Tiene alta sensibilidad, puede detectar cantidades de 20 copias/mL.
- Es precoz ya que detecta virus en la fase inicial de la infeccidon respiratoria.

La deteccion del virus por la PCR depende de la carga viral en el tracto respiratorio. Esta carga es mas elevada en
el tracto respiratorio inferior. La replicacion del tracto respiratorio superior es independiente de la bronquial y la
pulmonar.

La sensibilidad de la PCR se ha estimado entre el 71-98 %*. EIl momento de la realizacion de la PCR determina su
sensibilidad. Los falsos negativos se minimizan cuando la PCR se realiza 8 dias después de la exposicién, o 3 dias
después del dia promedio de aparicidn de los sintomas®. De manera que la PCR debe realizarse entre 1 0 2 dias
antes de empezar con los sintomas hasta el final de la primera semana del comienzo de los mismos. A partir de
la segunda semana comienza a disminuir la carga viral, siendo casi indetectable en la cuarta semana.

El valor de cycle threshold (Ct)

La RT-PCR comunica una estimacion semicuantitiva de la carga viral. El ciclo umbral de positividad (Ct) se relaciona
inversamente con la carga viral. Existe el acuerdo de que un valor Ct >30 corresponde a un proceso infeccioso
no contagioso, si bien este valor de Ct se debe valorar de forma conjunta con otras variables, como el tiempo de
evolucidn, el curso clinico y la gravedad del cuadro®.

Positividad de la RT-PCR durante la infeccidn y la postinfeccion por SARS-CoV-2

En pacientes adultos con formas leves de COVID-19 la PCR puede resultar positiva alrededor de 10-12 dias, después
del inicio de los sintomas en el tracto respiratorio superior, alrededor de 24 dias en el tracto respiratorio inferior y de
15 dias en las heces. En las formas moderadas o graves, la duracion media en el tracto respiratorio superior es de
16 dias, 23 dias en el tracto respiratorio inferior y 21 dias en las heces. Con independencia de la gravedad de la en-
fermedad, la probabilidad de detectar ARN viral en el tracto respiratorio superior decrece a partir de la segunda
semana tras la aparicién de los sintomas®.

Puede observarse un fenédmeno de positividad de la prueba de PCR tras su negativizacion, tanto en pacientes leves
como graves, que no se ha relacionado con un empeoramiento clinico, ni con el contagio de otras personas en
contacto. Este fendmeno puede depender de la sensibilidad de la prueba de PCR, especialmente cuando la carga
viral es baja (detecciones por encima del ciclo 30) y cuando la eliminacién del ARN viral se encuentra en el umbral
de deteccidn de la prueba’.
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1.2.2. Test antigénicos rdpidos

Los test antigénicos detectan fragmentos de las proteinas del virus en la muestra del tracto respiratorio (proteina N
y subunidades S10 S2 de la proteina espiga), habitualmente mediante la técnica inmunocromatogréfica. Su sensibi-
lidad depende de la carga viral, que debe ser elevada, lo que se corresponde con la fase inicial de la enfermedad.
Por eso no deben utilizarse a partir del séptimo diadel inicio de los sintomas’.

La OMS recomienda el uso de los test antigénicos siempre que obtengan una sensibilidad mayor del 80 % y una
especificad por encima del 97 %8, y el Centro Europeo para la Prevencién y el Control de las Enfermedades (ECDC)?
eleva la sensibilidad al 90 %. La Unica revision sistemdtica disponible hasta ahora realizada por la colaboracién Co-
chrane?® incluye estudios publicados hasta mayo de 2020 y obtiene una sensibilidad del 56,2 % y una especificidad
del 99,5 %. Desde esa fecha se han publicado mdiltiples estudios sobre test antigénicos™23, muchos de ellos reali-
zados en Espafia, valorando el test mds usado en nuestro medio (Panbio™ COVID-19).

Algunos de los estudios diferencian la sensibilidad en pacientes sintomdticos y contactos estrechos lo que permite
estimar mejor el rendimiento diagndstico del test en funcién de la poblacion donde se usan.

Todos los estudios muestran una elevada especificidad (cercana al 100 %) pero en la sensibilidad muestran re-
sultados heterogéneos. La sensibilidad en pacientes sintomaticos oscila entre el 54 y el 92 % y en asintomaticos,
entre el 43y el 100 %.

En la tabla 7 se resume el rendimiento diagndstico de los tests antigénicos Panbio™. Las prevalencias son las suge-
ridas por el ECDC.

TABLA 7. RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DEL TEST ANTIGENICO EN FUNCION DE DIFERENTES PREVALENCIAS

PREVALENCIA*
Sintomatico 30 % 80 99 97,2 8
Contactos estrechos 15 % 60 99 91,8 6,8
Cribado poblacional 1% 60 99 375 0,4

S: sensibilidad; E: especificidad; PPB+: probabilidad posprueba si el test es positivo, equivale al valor predictivo positivo; PPB-: probabilidad posprueba si el resulta-
do es negativo, equivale a 100-valor predictivo negativo.

Con los datos disponibles en el momento actual los test antigénicos pueden recomendarse en los pacientes sinto-
maticos siempre que se usen en los primeros 7 dias desde la aparicion de los sintomas.

En caso de elevada sospecha clinica dada la negatividad en el test antigénico, estaria indicada la realizacion de una
PCR.

La elevada tasa de falsos positivos desaconseja su uso en caso de que la prevalencia esperada sea muy baja, como
sucede en la mayoria de los pacientes asintomaticos.

De acuerdo con los criterios de la OMS y del ECDC, con una sensibilidad frente a la PCR del 60 % los test antigé-
nicos no deberian recomendarse en el estudio de los contactos estrechos. La probabilidad posprueba negativa no
disminuye lo suficiente para descartar el contagio por lo que deberia realizarse una PCR en los contactos estrechos
en los que la prueba del antigeno resulte negativa.

1.2.3. Serologia

Se realiza utilizando tecnologias de inmunoensayo. La presencia de anticuerpos (IgM, IgG e IgA) contra el SARS-
CoV-2 en muestras de suero, plasma o sangre venosa demuestra una infeccidon por SARS-CoV-2 reciente o previa.
Las IgM suelen aparecer entre los dias 5-7 tras la infeccion, mientras que las de tipo IgG aparecen a las 2 semanas
tras la infeccién, con un valor méximo el dia 21. Las IgA tienen una cinética de aparicion similar a las IgM. Los anti-
cuerpos pueden detectarse mediante cuatro tipos de pruebas?"

Test rdpido (lateral flow). Es muy rdpido (minutos) y requiere tan solo una gota de sangre. Solo detecta presencia o
ausencia de anticuerpos. No es Util para establecer el diagnéstico clinico.

Técnica de ELISA. Es muy sensible y permite identificar los isotipos de anticuerpos y semicuantificar (por falta de
estdndares internacionales) sus titulos. Requiere del uso de equipos especializados con instrumental especifico, por
lo que el tiempo de analisis es de, aproximadamente, 2 horas.

Técnica de inmunoquimioluminiscencia/IQL) y variantes (con microparticulas, electroquimioluminiscencia-ECLIA).
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Emplea suero o plasma. Al igual que la técnica de ELISA, es muy sensible, pero requiere equipos especializados y
es de larga duracion.

Los resultados varian ampliamente entre unos grupos de pruebas y otros, y pueden presentar falsos positivos por
reacciones cruzadas con otros coronavirus humanos, por enfermedades autoinmunitarias o por el embarazo.

La presencia de anticuerpos que se unen al SARS-CoV-2 no garantiza que sean anticuerpos neutralizantes, ni que
ofrezcan inmunidad protectora?t. Un 80 % de los pacientes con infeccion leve no presentan inmunoglobulinas cir-
culantes a las 8 semanas de la PCR positiva?S. Otros estudios encuentran persistencia de anticuerpos IgG hasta 5
meses después de la infeccidon?®,

La especificidad de las tres técnicas es superior al 96 % pero la sensibilidad es superior en las dos técnicas reali-
zadas en el laboratorio. En la tabla 8 se presentan la sensibilidad de las tres técnicas de acuerdo al tipo del tipo de
anticuerpo y tiempo desde el inicio de sintomas?’.

TABLA 8. SENSIBILIDAD DE LAS PRUEBAS SEROLOGICAS DE ACUERDO AL TIPO DE ANTICUERPO Y TIEMPOS DE INICIO DE SINTOMAS

INICIO DE SINTOMAS

SENSIBILIDAD (%)

ECLIA 1.2 semana 50,3 53,2
2.2 semana 74,3 85,4
3.2 semana 90,6 98,9
ELISA 1.2 semana 26,7 237
2.2 semana 57,6 65,3
3.2 semana 78,4 82,1
Test rapido LFIA 1.2 semana 50,3 53,2
2.2 semana 74,3 85,4
3.2 semana 90,6 98,9

Se puede consultar el rendimiento comunicado a la FDA de las diferentes marcas de test en el siguiente enlace: https://open.fda.gov/apis/devi-
ce/covid19serology/

Utilidad de las pruebas seroldgicas

1. Permiten la identificacidon de pacientes que han estado infectados por el virus, aun cuando sean asintomati-
cos y no tengan infeccidn activa.

2. Complementan la eficacia diagndstica de la PCR, al permitir realizar una aproximacion temporal del momento
en el que se encuentra un individuo (IgM aparece antes que IgG...).

3. Permiten la realizacion de estudios de seroprevalenciay conocer el estado inmunitario en grupos concretos
de poblacidn en los que se precise.

4. No se recomienda la realizacion de cribados mediante la realizacién de estas pruebas, por las dificultades de
interpretacion de los resultados en personas asintomdticas y de bajo riesgo y las implicaciones en su manejo’.

1.2.4. Test basados en muestras en saliva

La utilizacién de la saliva en lugar de la muestra nasal o faringea puede simplificar el proceso diagndstico de la infec-
cién por COVID-19 ya que evita la interaccidn con el personal sanitario. La muestra puede ser recogida por el propio
paciente bajo determinadas condiciones. Las evaluaciones realizadas hasta ahora han comparado la validez de la
muestra de saliva frente a la toma nasofaringea para la determinacion de PCR realizada en el laboratorio.

En una reciente revision sistematica?® se obtiene una especificidad del 97,7 % (IC al 95 %; 93,8-99,2) y una sensibili-
dad del 83,4 % (IC del 95 %; 73,1-90,4), pero los estudios incluidos en la revisidn presentan heterogeneidad en sus
resultados, estdn realizados con muestras pequefias y presentan deficiencias metodoldgicas. En base a la evidencia
disponible en este momento, no pueden realizarse recomendaciones firmes sobre su uso.

Los escasos estudios publicados sobre el uso de la muestra en saliva con técnicas POC también presentan proble-
mas metodoldgicos?® por lo que, hasta no disponer de evidencia de mayor calidad, no se puede recomendar su uso.
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Diagndstico y seguimiento del paciente con sospecha de infeccién por el SARS-CoV-2

A toda persona con sospecha de infecciéon por el SARS-CoV-2 se le realizard una prueba diagndstica de infeccion
activa por SARS-CoV-2 (PDIA) en las primeras 24 horas®.

Si la PDIA resulta negativa y hay alta sospecha clinica de COVID-19, se valorard repetir la prueba. Si inicialmente se
realizé una prueba rdpida de deteccidn de antigeno, se hard una PCR. Si inicialmente se realizé una PCR, se repetird
la PCR a las 48 horas. Si la PDIA continuda siendo negativa y han transcurrido varios dias (al menos 7) desde el inicio
de los sintomas, se podria plantear la deteccién de IgM mediante una prueba seroldgica tipo ELISA u otras técnicas
de inmunoensayo de alto rendimiento.

1.3. ¢CUALES SON LOS DATOS DE LA CLINICA Y LA EXPLORACION QUE SE ASOCIAN CON LA
GRAVEDAD DE LA ENFERMEDAD?
La gravedad de los sintomas también condiciona la decisidn clinica, y el seguimiento que se realiza desde AP.

Dependiendo de la sintomatologia, los signos exploratorios, con especial atencion a la saturacion de oxigeno (SatO.),
y la presencia de imagenes compatibles con neumonia se puede clasificar la enfermedad, segtn la gravedad de los
sintomas™ 2° (tabla 9).

TABLA 9. CLASIFICACION DE LAS PRESENTACIONES CLINICAS Y GRAVEDAD DE LA COVID-19 SEGUN LOS NATIONAL INSTITUTES OF
HEALTH

[|\T5=lofei (o] \W:VY| N (0] /)N { [/ WM Test diagndstico positivo para la deteccién de SARS-CoV-2 SIN sintomas de COVID-19
PRESINTOMATICA

ENFERMEDAD LEVE Personas CON alguno de los SINTOMAS Y SIGNOS de COVID-19 y SIN taquipnea, disnea y SIN imdgenes
anormales en la radiografia de térax.

ENFERMEDAD MODERADA Personas CON SINTOMAS de enfermedad de las vias respiratorias inferiores o CON IMAGENES radioldgi-
cas, y CON saturacién de oxigeno (SatO2) >94 % por pulsioximetria.

ENFERMEDAD GRAVE: Pacientes CON SatO2 <93 % por pulsioximetria, una proporcién de presion arterial parcial de oxigeno y
fraccion de oxigeno inspirado (PaO2 / FiO2) <300 mmHg, frecuencia respiratoria >30 respiraciones/ minu-
to o infiltrados pulmonares extensos >50 %.

ENFERMEDAD CRITICA Pacientes CON insuficiencia respiratoria, shock séptico y/o disfuncién multiorganica.

Sin olvidar que los factores de riesgo y los criterios de vulnerabilidad se han de tener en cuenta para la toma de
decisiones, ya que condicionan el prondstico de la enfermedad.

La valoracidn inicial y el seguimiento dependerdn de la gravedad del proceso y de los factores de riesgo y criterios
de vulnerabilidad (algoritmo 2).

1.4. ¢QUE CRITERIOS CLINICOS Y COMORBILIDADES CONDICIONAN EL PRONOSTICO DE LA
INFECCION COVID-19? CRITERIOS DE GRAVEDAD Y VULNERABILIDAD

La comorbilidad y ciertos factores influyen en el prondstico de la enfermedad?"*.

Segun estimaciones generales, y especificas por edad y sexo del Estudio Nacional de sero-Epidemiologia de la In-
feccion por SARS-CoV-2 en Espafia (ENECOVID)?®. El riesgo de muerte por infeccion por SARS-CoV-2 fue mayor en
hombres que en mujeres y aumentd con la edad, sobre todo a partir de los 50 afios, hasta alcanzar un 11,6-16,4 %
en hombres de 80 aflos o mds y un 4,6-6,5 % en mujeres de 80 afios 0 mds. Segun los resultados de este estudio,
la mortalidad por COVID-19 fue mayor que la reportada por otras enfermedades respiratorias comunes, como la
influenza estacional (tabla 10).

TABLA 10. PROBABILIDAD DE HOSPITALIZACION Y MUERTE SEGUN EDAD

EDAD (ANOS) PROBABILIDAD DE HOSPITALIZACION PROBABILIDAD DE MUERTE
18-29 Grupo de comparacion Grupo de comparacién
30-39 2 veces mayor 4 veces mayor
40-49 3 veces mayor 10 veces mayor
50-64 4 veces mayor 30 veces mayor
65-74 5 veces mayor 90 veces mayor
75-84 8 veces mayor 220 veces mayor
85+ 13 veces mayor 630 veces mayor

Datos publicados por el CDC 24/7 ¢
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ALGORITMO 2. VALORACION Y SEGUIMIENTO DEL PACIENTE CON CLINICA CON COVID-19 EN AP

ENFERMEDAD LEVE

Sintomas
Febricula < 38° C y/o fiebre 1-2
dias
Tos seca, odinofagia, congestién
nasal, malestar general, cefalea,
mialgias, NO disnea

Signos
Frecuencia cardiaca <100 Ipm

Frecuencia respiratoria <22 rpm
Saturacién de O,> 95%

!

SIN FACTORES DE RIESGO

ENFERMEDAD

Sintomas
Fiebre >38° C > 3 dias
Disnea leve-moderada

Signos

Frecuencia cardiaca 100-125 Ipm
Frecuencia respiratoria 22-25 rpm
Saturacién de 02 94-95%
Neumonia unilobar

Seguimiento por ENF

Control inicial (presencial o
LEVE telefc?nico) y seguinjiento
telefénico a los 5 dias

Normas de re-consulta

SEGUIMIENTO EN AP

CON FACTORES DE RIESGO

Seguimiento por ENF y/o MF
Control inicial presencial

Seguimiento presencial o
telefénico (si se dispone de
saturacion de O2 a domicilio)
cada 48-72 h

Normas de re-consulta

Si empeoramiento: derivar
a MF

ENFERMEDAD
MODERADA

pulmonar

atencién urgente

Seguimiento por MF y/o ENF
Control inicial presencial

Seguimiento telefdnico (si se
dispone de saturacién de O,
a domicilio) cada 48-72 h

Solicitar Rx/ecografia

Normas de gravedad y

Seguimiento por MF
Control inicial presencial

Seguimiento presencial o
telefénico (si se dispone de
saturacion de O2 a domicilio)
cada 24-48 h

Solicitar Rx/ecografia
pulmonar

Normas de gravedad y
atencion urgente

Si persiste la fiebre > 38° C > 5-6 dias: repetir Rx/ecografia pulmonar

ENFERMEDAD MODERADA ENFERMEDAD SEVERA

Sintomas
Disnea severa, hemoptisis, dolor
pleuritico, confusidn, letargia
Vémitos incoercibles, diarrea +
deshidratacién

Signos

Frecuencia cardiaca > 125 Ipm
Frecuencia respiratoria > 25 rpm
Saturacién O, < 93%
Hipotension: PAS < 90 o PAD <60
Neumonia > 11ébulo

DERIVACION HOSPITAL

FACTORES DE RIESGO Y FACTORES

DE VULNERABILIDAD

Edad
> 50 aflos
Comorbilidades

HTA

Diabetes mellitus/Obesidad

E. cardiovascular crénica
E. pulmonar crénica
Ictus
ERC (FG estadios 3-5)
Hepatopatia crénica (cirrosis
hepética)

Tumor maligno sdlido o
hematoldgico
Inmunosupresién
Patron radiolégico
Infiltrado multilobar
Factores sociales
Falta de domicilio adecuado
Conviviente de riesgo
(inmunodeprimido, embarazo,
edad avanzada)
Problematica social

Pie: ERC: enfermedad renal crénica: HTA: hipertension arterial; PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presidn arterial sistdlica
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Presentar ciertas condiciones médicas también puede aumentar el riesgo de enfermedad grave® %,

Los adultos de cualquier edad con comorbilidad asociada tienen un mayor riesgo de contraer una enfermedad
grave por el virus del SARS-CoV-2, o un aumento del riesgo?® 2628 (tabla 11).

TABLA 11. COMORBILIDAD Y PRONOSTICO

COMORBILIDAD CON MAYOR RIESGO COMORBILIDAD CON AUMENTO DE RIESGO

Céncer (sometidos a tratamiento activo) Asma (de moderada a grave)

Enfermedad renal crénica Enfermedad cerebrovascular

EPOC (enfermedad pulmonar obstructiva crénica) Fibrosis quistica

Cardiopatias graves (insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica, Hipertensidn arterial

miocardiopatias) Inmunosupresién por trasplante de médula ésea, inmunodeficiencias,
Inmunosupresion por trasplante de érganos sélidos VIH, uso de corticoides o de otros medicamentos que debilitan el
Obesidad (IMC 230 kg/m2) sistema inmunoldgico

Embarazo Demencia

Enfermedad hepética crénica (cirrosis)
Sobrepeso (IMC >25 kg/m2)
Fibrosis pulmonar

Enfermedad de células falciformes
Tabaquismo activo

Diabetes mellitus tipo 2
Talasemia

Diabetes mellitus tipo 1

Papel de la pulsioximetria en la identificacion de pacientes con riesgo de peor evolucién por COVID-19

Se recomienda la utilizacién de la pulsioximetria en la valoracion y el seguimiento del paciente COVID-19. El valor de
la saturacién de oxigeno a considerar como valor prondstico y que puede ayudar a la toma de decisiones es 93 %
(valores < 93 % precisan de derivacion hospitalaria). La automonitorizacion de la SatO, en el domicilio del paciente
con COVID-19 permite detectar situaciones de hipoxia silente y ofrece importante informacidn al clinico y al paciente
facilitando la toma de decisiones.

La medicion de la saturacidon de oxigeno mediante pulsioximetro se recomienda para la atencién a pacientes con
COVID-19 durante la fase aguda en varias GPC 2°%',

Si la automedida de la SatO, es inferior al 95% es precisa la valoracion presencial®? . Si se dispone de pulsioximetro
en el domicilio, se debe realizar la medicion de la SatOz y se recomienda su determinacidn dos veces al dia, infor-
mando si los valores son inferiores al 95 %. Se aconseja el uso del pulsioximetro con los dedos calientes, pues las
lecturas con los dedos frios podrian no ser tan precisas®.

La hospitalizacion de pacientes por SpO, <92% se asocidé con una menor mortalidad respecto a la hospitalizacion
de los pacientes con SpO, <90%. Los datos de ambos estudios apoyan la utilizacion de una SpO, <92% como punto
de corte para identificar a los pacientes que pueden deteriorarse clinicamente'™3435,

Consideraciones sobre la pulsioximetria:

- Debe medirse con un aparato fiable y no confiar en aplicaciones de teléfonos.

- Es importante tener especial atencion en pacientes jovenes, ya que suelen compensar al inicio de la etapa
de deterioro.

- Debe considerarse la hipoxia silenciosa: insuficiencia respiratoria sin percepcién de disnea.
- No se debe realizar una prueba de esfuerzo con pulsioximetria si la lectura en reposo estd por debajo de 96%.
- Se debe tener en cuenta la saturacion de oxigeno basal del paciente, si padece alguna patologia crénica.

1.5. ¢QUE SINTOMAS Y SIGNOS ORIENTAN HACIA UNA NEUMONIA POR COVID-19?
MANEJO DE LA NEUMONIA EN ATENCION PRIMARIA

Ante la sospecha clinica de neumonia por COVID-19 se ha valorar la indicacion de pruebas de imagen, como Rx o
ecografia, que faciliten la toma de decisiones y la indicacién de derivacidn hospitalaria (algoritmo 3).

La afectacién pulmonar neumonica en pacientes con COVID-19 se distribuye de forma unilateral o bilateral en los
I6bulos inferiores, principalmente en areas periféricas Los patrones radiolégicos predominantes son las imdgenes
en vidrio deslustrado y la consolidacion™35,

Segun una revisidn sistematica y metandlisis que incluyd a 52.251 pacientes COVID-19 confirmados en China, un
84 % de los pacientes con COVID-19 tenian hallazgos radioldgicos anormales en la radiografia (Rx) de térax y la
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tomografia computarizada (TC). Las anomalias radioldgicas correspondian a afectacion bilateral en un 76,8 % de los
casos y unilateral solo en un 16,5 %. La consolidacion se objetivd en un 75,5 % de los casos y las imdgenes en vidrio
deslustrado constituyeron un 71 %35,

El manejo del paciente con infeccién por COVID-19 y sospecha de neumonia ha de ser individualizado y valorado
segun factores pronésticos (situacion clinica, comorbilidades asociadas, vulnerabilidad, SatO2, imdgenes patolégi-
cas en Rx o ecografia, y alteraciones en los parametros bioquimicos).

El diagnéstico y el seguimiento de los pacientes con neumonia por COVID-19 dependen de las caracteristicas del
entorno en el que ocurra, es necesario adaptarse a las guias de actuacidn de cada entorno sanitario. El paciente
puede ser valorado en las consultas especificas de AP, en los dispositivos de atencién continua y urgencias extra-
hospitalarios o en los servicios de urgencias hospitalarias. Y con seguimiento individualizado segun los recursos del
entorno y los criterios de vulnerabilidad, pudiendo ser tratado en la comunidad (en su domicilio o en dispositivos
hoteleros), en centros sociosanitarios y dispositivos de cuidados intermedios, o en el hospital.

Se dispone de pocos resultados de ensayos clinicos concluyentes que permitan hacer recomendaciones especifi-
cas para el tratamiento de la infeccion por SARS-CoV-2 basadas en la evidencia.

Las evidencias limitadas requieren de una cuidadosa valoracion de los beneficios potenciales y los riesgos asocia-
dos a los tratamientos farmacoldgicos, siempre considerando las caracteristicas del paciente en cuanto a morbilidad
de base y factores de riesgo. Hay que considerar que las pautas reflejadas en este documento deben adaptarse
de manera individualizada en funcién de las caracteristicas, la edad y las comorbilidades del paciente, y aplicar el
juicio clinico a la individualizacion del tratamiento. Las recomendaciones de este documento quedan sujetas a la
publicacién de nuevas evidencias farmacoldgicas.

ALGORITMO 3. MANEJO INICIAL DE LA SOSPECHA DE NEUMONIA POR COVID-19 EN AP

ENFERMEDAD MODERADA

Sintomas
Fiebre > 38° C > 4 dias o disnea
Signos
Frecuencia cardiaca 100-125 Ipm

Frecuencia respiratoria 22-25 rpm
Saturacion de O, 93-95%

\ 4

Test SARS-COV2 positivos
Test antigénico rdpido/PCR

v

RX de térax/ecografia pulmonar

Tratamiento sintomdtico domiciliario <N°_

y seguimiento clinico

st |

NEUMONIA UNILOBULAR NEUMONIA MULTILOBULAR

Analitica CURB > 65

Linfopenia <1.200 pL
Dimero D > 1.000 ng/mL
Ferritina
PCR alta, LDH alta,
hipoalbuminemia
Transaminasas altas, + bilirrubina
Mal control glucémico

DERIVACION HOSPITAL
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SARS-CoV-2

2. PACIENTES CON COVID-19 EN URGENCIAS

21. ¢CUANDO DERIVAR A URGENCIAS AL PACIENTE CON SOSPECHA O CONFIRMACION DE COVID-19?
CRITERIOS DE DERIVACION A URGENCIAS

La mayoria de los pacientes podrdn realizar aislamiento y seguimiento en su domicilio mediante la propia monitori-
zacion de sus sintomas, siempre que sean casos leves. Sin embargo, un porcentaje de pacientes podria desarrollar
sintomas graves y deberd permanecer alerta ante las posibles «banderas rojas», como son la disnea o el dolor to-
rdcico persistente.

Es importante que todos los pacientes hagan constar la fecha de aparicién de los primeros sintomas para poder
adecuar el seguimiento y control.

Datos de alarma o banderas rojas clinicas. (Derivar al hospital con una o mds de las siguientes caracteristicas)
(algoritmo 4).
- Disnea moderada (sensacion de disnea con saturacion <94 % en aire ambiente).

- SatO, <93 % en aire ambiente independientemente de la sensacion disneica o frecuencia respiratoria (FR)
>30 rpm.

- Cualquier sintoma relacionado con hipoperfusién o hipoxia (confusidon, hipotensidn, cianosis, anuria, dolor
tordcico).

- Fiebre persistente mas alld de 7 dias.

- Incapacidad para la ingesta oral por vémitos incoercibles o >10 deposiciones al dia que pueda comprometer
la hidratacion del paciente.

Datos de progresion analiticos:
- Principales predictores de gravedad y datos analiticos mas relacionados con la mortalidad: dimero-D en au-
mento (> 1 ug/mL) y linfopenia.

- Otros valores analiticos que se deben monitorizar: lactato deshidrogenasa (LDH), PCR, ferritina, alanina ami-
notransferasa/ aspartato aminotransferasa (ALT/AST).

SINTOMAS PRINCIPALES CONSTANTES VITALES

Fiebre Frecuencia cardiaca

Disnea Frecuencia respiratoria

Tos Saturacion de oxigeno

Diarrea Glucemia

Astenia Temperatura

Otros Presion arterial

HTA >140/90 mm Hg Hemograma

Obesidad > 30 kg/m, Bioquimica: creatinina, urea, glucosa, proteinas,

calcio, Na, K, perfil hepéatico, LDH, creatincinasa
(CK), troponina

Criterios de Charlson

- Demencia
. Marcadores de actividad inflamatoria: ferritina, PCR
- Diabetes
EPOC Coagulacién y dimero-D

L. Gasometria arterial, si procede
Enfermedad reumatoldgica

- Enfermedad renal crénica
- Hemiplejia/Paraplejia
- Insuficiencia cardiaca congestiva
Hepatopatia crénica SIN HTP
Hepatopatia crénica CON HTP
- Neoplasia hematoldgica o sélida sin metdstasis
- Neoplasia sdlida con metdstasis
- VIH
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ALGORITMO 4. MANEJO DEL PACIENTE COVID-19 EN URGENCIAS

ENTRADA EN URGENCIAS

\/ \/
Diagndstico previo de COVID-19 Seguimiento COVID-19
I
v Y Y
Dia inicio sintomas <5 dias > 5 dias
\ 4 A 4
Test antigeno PCR
| |
y v \] y
Positivo . . Positivo confirma
Negativo
confirma COVID-19 Negativo gativ COVID-19
JAlta ;Baja JAlta ;Baja
sospecha? sospecha? sospecha? sospecha?
Descarta Clinica e imagen RX Descarta
COVID-19 alta sospecha para COVID-19
manejar como COVID y
repetir PCR en 48 h
Negativo ;Descarta COVID?
Clinica e imagen Rx alta sospecha manejar
como COVID-19 y repetir PCR en 48 h
\/
Paciente
COVID-19 + en |=
urgencias
|
] ] Y
Sintomas Constantes a Comorbilidades
principales la llegada
y y \/
Flebre/Disnea/ SatO,/PA/FC/ Cardiovascular/
Tos/Diarrea FR/Glucemia respiratorio
¢:Necesita pruebas complementarias?
|
y Y Y L4
Analitica Radiologia de térax Ecografia pulmonar TC de tdrax
y

Hemograma/Bioquimica
con PCR-perfil hepatico

PA: presidn arterial; Rx; radiografia; TC: tomografia computarizada
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Propuesta de SCORE RECAP-VO. Para alerta temprana y derivacidn al siguiente nivel de atencidn, en fase de vali-

dacion.

Greenhalgh et al! (https://bmjopen.bmj.com/content/10/11/e042626) han desarrollado un modelo de prediccién cli-
nica multivariable para establecer un prondstico de forma temprana e identificar a los pacientes que necesitan ser
derivados desde AP al siguiente nivel asistencial, que han denominado RECAP-VO. Se trata de una herramienta di-
seflada para ser completada en AP en el entorno de una conversacion telematica médico-paciente, y se basa tanto
en sintomas como en signos (tabla 12).

TABLA 12. HERRAMIENTA SCORE RECAP-VO

0 PUNTOS 1PUNTO 2 PUNTOS 3 PUNTOS CALCULAR
DERIVACION
URGENTE
1 Frecuencia cardiaca (Si | 51-90 41-50 o 91-110 111-130 <40 o =130 no justifi-
no disponible, 1 punto) (o sin datos) cado
2a Dificultad para respirar | No dificultad Dificultad a moderados | Dificultad a mi- Disnea severa Puntuacion mds
esfugrzos (por ejjen?PIo, nimos. esfuerzos (por ejemplo, incapa- alta de 2ay 2b
caminar de habitacién | (por ejemplo, cidad para terminar
a habitacion) levantarse de una | fases en reposo)
silla)
2b Frecuencia respiratoria | 12-20 21-24 9-110 25-29 8 0 menos o0 30 0 més
3 Progreso de la falta Igual o mejor Mayor dificultad respi- Importante deterioro en
de aire que ayer ratoria que ayer la dltima hora
4a SatO2 en reposo 96 % o mayor 95 % (no hacer el test de | 94 % (no hacer el 93 %(no hacer el test de | Puntuacion mds
40 pasos sin supervision) | test de 40 pasos 40 pasos) alta de 43, 4b
sin supervision) y4c
4b SatO2 después de Caida 0-1 % Caida2 % Caida 3 % o mds
caminar 40 pasos
4c Sensacién de cansan- Ninguna o leve | Notable haciendo acti- | Luchando por Incapaz de hablar por
cio o fatiga vidades habituales salir de la cama el cansancio
5a Temperatura <38°C 38,1-39°C >39°Co0<35°C Puntuacién mas
altade 5ay 5b
5b Sensacién febril con Ninguna Fiebre o escalofrios Escalofrios incon-
escalofrios trolables
6 Tiempo desde el inicio | 7 0 menos 8 0 més
de los sintomas
7 Dolores musculares Ningunos o Moderados Graves
leves
8 Deterioro cognitivo No Menor alerta mental Nuevo o empeo- | Disminucion del nivel
que habitualmente ramiento de esta- | de conciencia
do de confusion
9 En la lista protegida de | No Si
COVID-19 (o se ha de-
jado inadvertidamente
fuera de ella)
10 Factores de riesgo de 0-2 3 0maés
mal prondstico
(por ejemplo, peso,
obesidad)

INTERPRETACION CLiNICA RECAP-10

Puntuacion

Interpretacion provisional

Recomendacion provisional

7 o mds puntos, o puntuacion de 3 en cualquier
item o muy alto nivel de preocupacion clinica

ALTO RIESGO

Derivacién urgente

4-6 0 mas puntos, o alto nivel de preocupacion clinica

RIESGO MODERADO

Valoracién virtual o programa visita domiciliaria

0-3 puntos BAJO RIESGO
Adaptacién de Greenhalgh et al.! (https://bmjopen.bmj.com/content/10/11/e042626)

Vigilancia domiciliaria
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2.2. ¢COMO SE MANEJA INICIALMENTE EL PACIENTE CON INFECCION POR SARS-COV-2 EN
URGENCIAS? VALORACION INICIAL EN URGENCIAS

En el flujo de entrada del paciente en urgencias con sintomas respiratorios, hay que conocer si ya esta diagnostica-
do o no para realizar las pruebas de deteccidon mds adecuadas, y también el dia de inicio de los sintomas.

Si la PDIA (TAR o PCR) son negativas pero la clinica y la imagen radiolégica son de alta sospecha, se debe manejar
como paciente COVID-19 y repetir la RCP en 48h

Pruebas de imagen. ;Cudles son la validez y el rendimiento diagndstico de la radiologia simple de térax en la
neumonia por virus SARS-CoV-2?

Las imdgenes de opacidades pulmonares en la COVID-19 pueden alcanzar su punto maximo tras 10 dias pero la Rx
simple de térax no es una herramienta que descarte o confirme la enfermedad. Al inicio de la infeccién pueden ser
normales y si aparecen opacidades mas extensas, se asociardn a peor prondstico.

La sensibilidad para detectar anomalias de la Rx simple de térax varia del 56,9 al 89 %, dependiendo de los estudios,
y la especificidad, del 11,1 al 88,9 %. Por tanto, la interpretacidn de estos estudios debe realizarse cuidadosamente e
individualizarse en funcidon del resto de pruebas complementarias.

¢Cuadles son la validez y el rendimiento diagndstico o prondstico de la ecografia pulmonar en la sospecha de
neumonia por el virus SARS-CoV-2?

Diferentes estudios han sefialado el potencial de la ecografia pulmonar (Point of Care Ultrasound [POCUS]) para el
cribado y manejo de los pacientes con sospecha o con COVID-19 confirmados. La ecografia pulmonar parece mas
sensible que la Rx simple de térax para este diagndstico, y la afectacion pulmonar podria detectarse a veces antes
que con la TC. La sensibilidad y especificidad de la ecografia de pulmdn en pacientes con sospecha de COVID-19
es del 96,8 % y del 62,3 %, respectivamente.

Los hallazgos ecogréficos en pacientes con COVID-19 son similares a aquellos descritos en pacientes con otros tipos
de neumonias. Casi todos los pacientes infectados por SARS-CoV-2 presentan ecografias pulmonares anormales:

- Patrén B (positivo si tres o0 mas lineas B estdn presentes en una region pulmonar, lineas B confluentes o apa-
riencia de pulmén blanco). Es la anomalia mas comun
- Anormalidades de la linea pleural.
- Engrosamiento pleural.
- Consolidaciones.
- Derrame pleural.
¢Es util la ecografia pulmonar en Atencién Primaria?

El grupo de ecografia de semFYC plantea este algoritmo de manejo y derivacién de pacientes con sospecha de
COVID-19 (algoritmo 5).

¢:Cdémo utilizar la escala Lung Ultrasound Score (LUS)?

Mediante la escala Lung Ultrasound Score (LUS) (tabla 13) se monitoriza la evolucidn de los pacientes al realizar
sistemdaticamente la exploracién de las 12 regiones tordcicas. Se asigna un valor a cada patrén (A=0, B1=1, B2 =2,
C=3) en cada una de las dreas y se suman todos los valores. Un paciente con una puntuacion de O seria un patrén
completamente aireado y una puntuacion de 36 presenta condensaciones en todas las areas estudiadas.

TABLA 13 ESCALA LUNG ULTRASOUND SCORE

PATRON HALLAZGOS

A Patrdn tipico de aireacion normal. Linea pleural con deslizamiento conservado, presencia de lineas Ay < 2 lineas B bien
espaciadas

B1 Presencia de mds de dos lineas B bien espaciadas, difusas en las distintas dreas del térax, denominadas septal rackets

B2 Lineas B confluyentes separadas entre ellas por < 3 mm (ground-glass rackets) debido a pérdida més severa del pulmon
aireado

C Consolidacién pulmonar que sugierepérdida importante de pulmén aireado por acimulo de liquido y/o células en los
alvéolos. Puede detectar en cualquier punto del hemitdrax, pero son mas frecuetne en el punto PLAPS (Posterolateral
alveolar and/or pleural syndrome)
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ALGORITMO 5. MANEJO MEDIANTE ECOGRAFIA DEL PACIENTE CON SINTOMAS SUGERENTES DE INFECCION POR COVID-19 EN AP

FIEBRE Y/O TOS Y/O DISNEA

Anamnesis, exploracion, SatO,, temperatura,

CURB 65
\ 4 \/ \
Si Fiebre <5 dias y SatO, > 95% Si fiebre > 5 dias, Si SatO, < 92%
sin disnea o con disnea leve grado 1 o SatO, > 92-95% o disnea 3-4
o diarrea, anosmia, disgeusia o taquipnea o disnea grado 2-3 o taquipnea grave
o paciente alto riesgo (HTA, diabetes, o CURB 6522
enfermedad cardiovascular o hipotensidn
o respiratoria, inmunodepresién)
y y CURB 65 <2
Aislamiento en domicilio y v Val i
seguimiento telefdnico por su | alorar gchogrz Iad
médico/a de familia y enfermero/a Ecografia clinica pulmonar pu mor]ar SI, ?y udas
diagnosticas
A
\
Valorar diagndstico no COVID-19
Linea pleural gruesa Abundantes lineas B
e irregular o lineas o multifocales
\4 B unilaterales unilaterales o bilaterales >
e coalescentes (> 15) coalescentes o
Patrén lineas A normal . . L
o escasas bilaterales signos de consolidacion
En caso de -
paciente terminal
y A/
Valorar tratamiento sintomatico en domicilio, oxigeno -
si se precisa, u otro tratamiento etioldgico si hubiera v

evidencia
Cuidados paliativos
Seguimiento por médico/a de familia y enfermero/a, en domicilio

presencial o telefénico en funcién de los sintomas,
saturacion y riesgo individual

Ignacio Manuel Séanchez Barrancos, Rafael Alonso Roca, Antonio Calvo Cebridn, Jorge Short Apellaniz, Antonio Lorenzo Ruiz Serrano y José Manuel Morales Cano.
GdT de Ecografia de la semFYC.

En pacientes con sospecha COVID-19 se simplifica la siguiente escala para determinar si se requiere la derivacion
al hospital:

- 0: patron normal (lineas A)

- 1: mdltiples lineas B separadas, linea pleural irregular (sin hallazgos de grado 2)

- 2:Lineas B coalescentes, consolidacion, derrame pleural leve

A mayor grado en la escala, mayor probabilidad de que la derivacion sea adecuada y probabilidad de ingreso hos-
pitalario.
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¢:Cuando es necesario complementar con tomografia computarizada de térax?

La TC de térax estd considerada como la técnica de referencia para objetivar afectacion pulmonar en la COVID-19,
sobre todo en zonas de alta incidencia. Por tanto, la TC de tdrax podria ser de utilidad en casos con alta sospecha
de afectacidn pulmonar en pacientes con Rx de térax o ecografia pulmonar sin alteraciones. También estd indicada
en aquellos con alta sospecha de tromboembolismo pulmonar.

2.3. ¢COMO VALORAR LA GRAVEDAD DEL PACIENTE? CRITERIOS DE INGRESO

La tabla 14 muestra los criterios de ingresos segun los distintos escenarios.

La gravedad de la neumonia se puede evaluar siguiendo:

TABLA 14. CRITERIOS DE INGRESO (TABLA PREVIA CLINICA)

ESCENARIO 1 ESCENARIO 2 ESCENARIO 3 ESCENARIO 4
Clinica leve Clinica leve Clinica leve Clinica moderada-severa
SIN neumonia SIN neumonia NEUMONIA leve +
SIN comorbilidad CON comorbilidad SIN comorbilidad NEUMONIA moderada-grave
o comorbilidad
Aislamiento domiciliario y Aislamiento domiciliario y tratamiento sintomatico si existe posibilidad de Ingreso hospitalario
tratamiento sintomatico. seguimiento estrecho. En caso contrario, ingreso hospitalario.

- Escalas prondsticas cldsicas: FINE / CURB65 (tabla 15)
- Escala Brescia (para simplificar) (tabla 16)

TABLA 15. ESCALAS PRONOSTICAS DE GRAVEDAD DE LA NEUMONIA

ESCALA DE FINE

MORTALIDAD A LOS 30 DIAS SEGUN LA CLASE DE RIESGO

CARACTERISTICAS DEL PACIENTE | PUNTUACION Clase de riesgo Puntuacién Mortalidad (%)
Factores demogréficos Clase | Si <50 afios y sin las 01
Edad en hombres N° de afios comorbilidades resefiadas
Edad en mujeres Ne de afios - 10 Clase Il <70 0,6
Asilo o residencia +10 Clase lll 71-90 09-28
Comorbilidades Clase IV 91-130 8,2-93
Enfermedad neoplasica +30 Clase V >130 27,0-29,2
Enfermedad hepdtica +20
Insuficiencia cardiaca congestiva +10
Enfermedad cerebrovascular +10
Enfermedad renal +10 Caracteristica Puntuacién
Hallazgos del examen fisico Confusién (desorientacidn en el tiempo, espacio o persona) 1
Estado mental alterado +20 Urea sérica > 7 mmol/L 1
Frecuencia respiratoria > 30/min +20 Frecuencia respiratoria > 30/min 1
Prensién arterial sistélica < 90 mmHg +20 PA sistdlica < 90 mmHg o diastdlica < 60 mmHG 1
Temperatura<35°Co0>40°C +15 Edad > 65 afios 1
Pulso =125 /min +10
Hallazgos del laboratorio /Rx
BUN > 30 mg/dL +20 Puntuacion total | Mortalidad (%) | Puntuacion total | Mortalidad (%)
Sodio <130 nmol/L +20 0 07 0 1,2
Glucosa > 250 mg/dL +10 1 2] 1-2 8,5
Hematocrito < 30 % +10 2 9,2
Pa O, <60 mmHg +10 3 14,5 3-4 3,1
Derrame pleural +10 4 40
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TABLA 16. ESCALA BRESCIA PARA LA VALORACION DE LA GRAVEDAD RESPIRATORIA

1. Paciente con disnea o dificultad para hablar (incapacidad de contar
2. Frecuencia respiratoria > 22 rpm

3. Pa0, <65 mm HG 0 Sat <90 %

4. Empeoramiento de la radiografia de térax

Una puntuacién > 3 es indice de gravedad

2.4. ¢QUE HACER TRAS EL ALTA DE URGENCIAS? CONTINUIDAD ASISTENCIAL
Condiciones para el alta de un paciente clasificado como leve:

- FR<20 rpm

- Saturacion >96 % sin oxigeno

- PCR <50 mg/dL

- Infiltrados radiolégicos con mejoria o estables
Tratamiento domiciliario:

- Antitérmicos
- Tromboprofilaxis (si procede)

- Radiografia de térax de control si neumonia: valorar realizarla a las 12 semanas del alta y compararla con las
previas

- Siresolucién completa, el paciente es alta definitiva

- Anomalias persistentes en las Rx deberdn ser investigadas con otras pruebas complementarias o valoracién
hospitalaria

3. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DEL PACIENTE CON COVID-19
EN ATENCION PRIMARIA

En los pacientes con cuadros leves de infeccion por COVID-19 se recomienda tratamiento sintomatico y seguimien-
to telefénico.

El manejo de los sintomas es similar al de otras enfermedades viricas agudas. Incluye antitérmicos y analgésicos
para la fiebre, mialgia y dolor de cabeza. La utilizacion de antinflamatorios no esteroideos (AINE), como ibuprofe-
no, no se encuentra contraindicada, aunque se recomienda utilizar paracetamol como primera opcion. No se reco-
mienda la retirada de AINE cuando estén clinicamente indicados.

¢Existe alguna terapia especifica ante la infeccion por el virus SARS-CoV-2?

La Organizacién Mundial de la Salud, a fecha de noviembre de 2020, afirma que no se recomienda ningln medica-
mento especifico para prevenir o tratar la infeccién por el nuevo coronavirus.

Farmacos como remdesivir, hidroxicloroquina, lopinavir/ritonavir e interferén tienen efectos escasos o nulos en la
mortalidad general, la iniciacidon de la respiracién mecanica y la duracidén de la hospitalizacién en pacientes ingresa-
dos, segun los resultados provisionales del ensayo Solidaridad. En la actualidad, se desaconseja el uso de remdesi-
vir como tratamiento para pacientes hospitalizados por COVID-19. Los tratamientos especificos propuestos no se
deberian utilizar en AP, debido a que las intervenciones no se han realizado en pacientes sin sintomatologia grave.

En noviembre de 2020, la FDA ha autorizado el uso del anticuerpo monoclonal bamlanivimab para el tratamiento
de pacientes adultos y pedidtricos a partir de 12 afios con COVID-19 leve y moderada, y que tengan alto riesgo de
progresar a COVID-19 grave. Este anticuerpo no estd autorizado en el momento en que se publica este documento
ni por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) ni por la Agencia Europea del Medi-
camento (EMA).

Tratamientos actuales en COVID-19
Corticoides

Se recomienda su uso y en especial, dexametasona en pacientes con infeccién grave, NO se recomienda como
tratamiento preventivo ni para el tratamiento de la COVID-19 leve a moderada (pacientes que no reciben oxigeno).
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El Comité de Medicamentos de Uso Humano (CHMP) ha concluido que existe suficiente evidencia para considerar
dexametasona como alternativa eficaz para el tratamiento de la COVID-19 en adultos y adolescentes mayores de 12
aflos con neumonia que requiere oxigenoterapia. Se incluyen desde los suplementos simples con oxigeno hasta
los que requieren ventilacion mecdnica. NO se recomienda el uso sistematico de corticoides en pacientes que no
requieren oxigeno.

La guia OMS-BMJ plantea las siguientes pautas de tratamiento con corticoides:

Dexametasona 6 mg una vez al dia via oral o IV durante 7-10 dias.

En Espafia estdn comercializadas las presentaciones de 1 mg, 4 mg y 8 mg en comprimidos (Fortecortin®. Dexa-
metasona E.F.G.).

Antibioterapia

NO debe utilizarse de forma sistematica en el manejo de la infeccién confirmada por COVID-19. Diferentes metana-
lisis concluyen que una baja proporcién tiene coinfeccidn o sobreinfeccién bacteriana. Se sugiere un uso restrictivo
de la antibioticoterapia en pacientes con probabilidad alta o infeccién por COVID-19 confirmada.

Si debe usarse si se sospecha causa bacteriana o en pacientes con alto riesgo de complicaciones debido a la edad,
fragilidad o comorbilidad (como inmunosupresiéon, enfermedad cardiaca o pulmonar significativa [bronquiectasia,
EPOC])) o antecedentes de cuadro severo previo debido a una infeccidn respiratoria, la eleccién del antibidtico de-
beria seguir las recomendaciones locales para el tratamiento de la neumonia en la comunidad.

Broncodilatadores

Si se precisa prescribir broncodilatadores, la administracion sera preferentemente en cartucho presurizado con ca-
mara espaciadora individual, para evitar la generacion de aerosoles. Los corticoides inhalados solo se usaran si el
paciente ya los utilizaba por un diagndstico previo de asma o EPOC.

Tromboprofilaxis

La infeccidn por COVID-19 provoca un estado de hipercoagulabilidad y aumento del riesgo de enfermedad trom-
boembdlica, especialmente en pacientes graves.

- A pesar de la falta de ensayos clinicos especificos en pacientes con COVID-19, y de la incertidumbre acerca
de la eficacia y seguridad de las distintas pautas (dosis y duracién), existe consenso en recomendar la profi-
laxis antitrombdtica con heparina de bajo peso molecular (HBPM) en pacientes hospitalizados por COVID-19,
salvo contraindicacion.

- Se recomienda su instauracién de forma precoz y mantenimiento durante el ingreso. Se utilizan dosis preven-
tivas habituales, ajustadas por peso y funcion renal (tabla 17).

- Al alta se recomienda mantener la HBPM en pacientes que tengan que permanecer encamados, con restric-
cion de deambulacidn o factores de riesgo de trombosis, durante al menos 1 semana o hasta que se consiga
una adecuada movilidad.

- No obstante, la duracién recomendada de la tromboprofilaxis es muy variable, segun distintas fuentes (desde
7 hasta 42 dias)

Enoxaparina 4.000 Ul (40 mg) via s.c. una vez al dia.
Si aclaramiento de creatinina (CICr) entre 15-30 mL/min: enoxaparina 2.000 Ul (20 mg) via s.c. una vez al dfa.
No se recomienda HBPM si CICr<15 mL/min.

Duracién de 2 semanas y hasta 7 dias tras resolucion del cuadro clinico.

**++*Las HBPM estan contraindicadas con CICr< 15 mL/min.

En pacientes con neumonia por COVID-19 tratados en entornos comunitarios, tanto la guia NICE como la SETH
(tabla 18) recomiendan una EVALUACION INDIVIDUALIZADA de los riesgos de tromboembolismo venoso (TEV) y
de hemorragia y que se considere la profilaxis farmacoldgica si el riesgo de TEV supera el riesgo de hemorragia.

El panel de expertos plantea esta recomendacién ya que no se dispone de evidencia sobre la reduccién del ries-
go de TEV en pacientes con neumonia por COVID-19 tratados en entornos comunitarios. Para valorar el riesgo
trombdtico se puede utilizar la escala de Padua y para el riesgo hemorragico, la escala IMPROVE (tablas 19 y 20).
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TABLA 17. DOSIS PROFILACTICAS DE HBPM

DOSIS PROFILACTICAS FUNCION RENAL
ACLARAMIENTO DE CREATININA < 30 ML/MIN

Enoxaparina <80 kg: 40 mg/24 h sc <80 kg: 20 mg/24 h sc

80-10 kl: 60 mg/24 h sc >80 kg: 40 mg/24 h sc

>100 kg: 40 mg/12 h sc
Tinzaparina <60 kg: 3.500 Ul/24 h sc <60 kg: 3.500 Ul/24 h sc

> 60 kg: 4.500 UI/24 h sc >60 kg: 4.500 UI/24 h sc
Bemiparina 3.500 Ul/24 h sc 2.500 Ul/24 h sc
Nadroparina 0,3 ml/24 h sc
Dalteparina 5.000 Ul/24 h sc

TABLA 18. RECOMENDACIONES SOBRE TROMBOPROFILAXIS EN COVID-19 DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE TROMBOSIS Y
HEMOSTASIA (SETH)

PACIENTES SIN INGRESO Valoracion INDIVIDUALIZADA de la necesidad de profilaxis
HOSPITALARIO. Fomentar la deambulacidn, evitar permanecer de manera prolongada de pie o sentado y evitar cruzar
VNN o) 2 W Welo V101N IIo): s |as piernas, cambiar de posicion cada 30-60 minutos, realizar ejercicios de flexoextensién y movimientos
circulares de los pies varias veces al dia, evitar la deshidratacién.
HBPM en dosis habitual de profilaxis para pacientes con escala de Padua > 4 puntos y riesgo hemorra-
gico bajo.

EMBARAZO ** ASINTOMATICA o LEVE en domicilio: HBPM en dosis profildctica ajustada al peso 2 semanas.

MODERADA (encamamiento en domicilio): HBPM en dosis profildctica ajustada al peso 2 semanas y
hasta 7 dias tras resolucién del cuadro.

Tras INGRESO HOSPITALARIO o NEUMONIA: HBPM en dosis profildctica ajustada al peso. En domicilio

tras hospitalizacion: continuar profilaxis 1 mes. Valorar en tercer trimestre prolongar hasta parto + 6
semanas posparto.

PUERPERIO ASINTOMATICA o LEVE en domicilio: si no hay otro factor de riesgo (FR) trombdético, HBPM en dosis
profilactica ajustada al peso 2 semanas. Si aflade mds FR: considerar prolongar la profilaxis hasta 6
semanas.

MODERADA (encamamiento en domicilio): HBPM en dosis profildctica ajustada al peso 2 semanas y
hasta 7 dias tras resolucién del cuadro

** Calculadora obstétrica: https://app41.anticoagulacionyembarazo.com/principal.html

TABLA 19. ESCALA PADUA (RIESGO TROMBOTICO) TABLA 20. IMPROVE
Cancer activo 3 Ulcera gastroduodenal activa 415 (2,21-777)
TEV previo (excluyendo trombosis superficial) 3 Hemorragia 3 meses previo a ingreso 3,64 (2,21-5,99)
Movilidad reducida (mds de 3 dias) 3 Recuento de plaquetas < 50.000 uL 3,37 (1,84-6,18)
Conocimiento de una condicidon trombofilica 3 Edad > 85 afios 2,96 (1,43-6,15)
Trauma o cirugia reciente (menos de 1 mes) 2 Insuficiencia hepética (INR > 1,5) 2,8 (110-4,33)

N

Ancianos (> 70 afios) Insuficiencia renal severa (TFG < 30 mL/min) | 2,14 (1,44-3,20)

Fallo cardiaca o fallo respiratoria 1 Ingreso a TIM o UPC 20 (1,42-3,10)

Infarto agudo de miocardio o accidente cerebrovascular 1 Catéter venoso central 1,84 (1,18-2,90)

Infeccidn aguda y/o desorden reumatoldgico 1 Enfermedad reumatoldgica 1,78 (1,09-2,89)

Obesidad (IMC >30) 1 Céncer 1,78 (1,20-2,63)

Tratamiento hormonal en curso 1 Sexo masculino 1,48 (1,10-1,99)
<4 puntos: bajo riesgo Fuente: CHEST. 2011; 139 (1): 69-79

> 4 puntos: alto riesgo
IMC: indice de masa corporal; TEV: tromboembolismo venoso.

Otros tratamientos

- La evidencia disponible actualmente es insuficiente para apoyar o no la utilizacién de vitamina D en la pre-
vencidon de las enfermedades infecciosas, por lo que no se recomiendan suplementos en pacientes con
niveles normales en sangre, ya que no hay pruebas claras de que la suplementacién con vitamina D reduzca
el riesgo o la gravedad de la COVID-19.
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- Enabril de 2020, la semFYC comunicé al Ministerio de Sanidad que, segun los resultados de estudios in vitro,
seria factible plantear la hipdtesis de que el tratamiento con enjuagues bucales/gargarismos con antisépticos
(povidona yodada u otros) podria contribuir a disminuir la carga viral de la COVID-19 en los pacientes enfer-
mos, asi como la contagiosidad a través de gotas respiratorias hacia otras personas y hacia el entorno. Esta
propuesta fue publicada posteriormente y se han comunicado nuevos resultados in vitro con el SARS-CoV-2
que apuntan en la misma direccién. Actualmente se encuentran activos nueve ensayos clinicos que exploran
esta posible alternativa terapéutica.

Conciliacién y revision de la medicacién crénica en pacientes COVID-19

Para el abordaje de patologias coexistentes en el contexto de la COVID-19, el British Medical Journal ha elaborado
una guia de actuacion.

Respecto al manejo de tratamientos crénicos en el contexto de la infecciéon por COVID-19:
IECA/ARAI

No se encuentran contraindicados ni se recomienda modificar el tratamiento.
Antidiabéticos

En el entorno comunitario, los pacientes con diabetes tipo 2 y COVID-19 pueden continuar su tratamiento habitual
para la diabetes, siempre que puedan comer y mantener la hidratacion. La glucemia debe controlarse especialmen-
te en aquellos que requieren terapia insulinica, ya que los pacientes con infeccion por COVID-19 parecen tener un
mayor riesgo de hiperglucemia. Es posible que algunos farmacos orales e inyectables requieran ajuste, en funcion
de los perfiles glucémicos y de la situacion clinica del paciente.

- Metformina: puede ser necesario suspenderla temporalmente si los pacientes corren riesgo de deshidrata-
cion.

- Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa 2 (SGLT2) o «gliflozinas»: pueden causar efectos adversos
en pacientes con COVID-19 (riesgo aumentado de cetoacidosis diabética, ademds de hipovolemia y deshidra-
tacidn). Se aconseja interrumpir el tratamiento con ISGLT2 y ajustar otros tratamientos hipoglucémicos duran-
te el periodo de enfermedad activa. Pero no hay evidencia para hacer recomendaciones sobre la retirada del
tratamiento con ISGLT2 en pacientes diabéticos sin sintomas de la enfermedad por coronavirus.

- Enlos pacientes diabéticos hospitalizados por infeccion COVID-19 se recomienda el tratamiento con insulina.

Tratamiento anticoagulante oral

En pacientes con tratamiento anticoagulante oral previo al ingreso, con antagonistas de la vitamina K o anticoagu-
lantes orales, que hayan requerido el cambio a HBPM durante el ingreso, se debe valorar individualmente cudndo
reiniciar la anticoagulacién ambulatoria.

Medicamentos nebulizados, CPAP, BIPAP

Los usuarios de medicamentos nebulizados deben evitar su uso en presencia de otras personas. La administracion
serd preferentemente en cartucho presurizado con cdmara espaciadora individual, para evitar la generacion de
aerosoles.

Los pacientes con CPAP (siglas en inglés de presion positiva continda en la via aérea) o BIPAP (siglas en inglés de
sistema de bipresion positiva) pueden seguir usdndolo, pero se recomienda que esté aislado de otras personas.

Inmunomoduladores
La recomendacion es consultar con el médico prescriptor sobre los riesgos y beneficios de la suspensién temporal.
Anticoncepciéon hormonal

- Paciente sin infeccién por COVID-19: se recomienda actualizar la historia clinica y de no existir variaciones,
mantener su prescripcidn. Podria valorarse la posibilidad de cambio a anticoncepcidn oral, anillos o parches
en el caso de anticoncepcion inyectable (combinada o acetato de medroxiprogesterona)

- Pacientes con COVID-19:
- Cuadros leves sin factores de riesgo trombéticos adicionales (obesidad, tabaquismo, diabetes, hiperten-
sidn...) se puede mantener la anticoncepcién combinada.
- Sintomatologia respiratoria moderada-severa, neumonia o factores de riesgo trombdéticos adicionales: ro-
tar la anticoncepcion hormonal combinada a anticoncepcién con solo gestdgenos. Se debe realizar una
evaluacién individualizada de la necesidad de profilaxis antitrombatica.
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:Qué interacciones medicamentosas hay que tener en cuenta?

En AP se trataran los casos leves por lo que no se deben emplear farmacos especificos para la infeccidon por SARS-
CoV-2. No obstante, puede resultar util conocer las interacciones de los medicamentos mas usados. Estas son
algunas péginas de interés:

Universidad de Liverpool (https://www.covid19-druginteractions.org/),
Base de datos Lexicomp de UpToDate (https://www.wolterskluwer.com/en/solutions/lexicomp)

HemoPerCovid-19 desarrollada por el servicio andaluz de salud (https://www.juntadeandalucia.es/organis-
mos/saludyfamilias/actualidad/noticias/detalle/246157.html) que pretende ayudar a un mejor uso de medica-
mentos antitrombdticos en pacientes afectados por el virus.

Reacciones adversas: los trastornos hepatobiliares han sido las reacciones adversas relacionadas con farma-
cos empleados en la infeccion por SARS-CoV-2 maés frecuentemente notificadas en la base datos espafiola
FEDRA (https://www.aemps.gob.es/laAEMPS/docs/reacciones-adversas-COVID-19-20201112.pdf?x42633)
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