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Abreviaturas y palabras clave

Abreviaturas

COVID-19: “coronavirus disease 2.019” o

enfermedad por coronavirus 2.019.

ECA-2: enzima convertidora de

angiotensina.

ETEV: enfermedad tromboembdlica

venosa.

EPOC: enfermedad pumonar obstructiva

cronica.
IFEMA: Institucion Ferial de Madrid.

MERS-CoV: “Middle East respiratoy
syndrome coronavirus” o Sindrome

Respiratorio de Oriente Medio.

NIH: “National Institutes of Health” o

Institutos Nacionales de Salud.
OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

02: oxigeno.

PaFi: presion arterial de oxigeno/fraccion

inspirada de oxigeno (Pa02/Fi02).

POCUS: “point-of-care Ultrasound” o

ecografia en el punto de atencion.

RT-PCR: reaccion en cadena de la
polimerasa con transcriptasa inversa

(tiempo real).

SARS-CoV: “Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus” o Sindrome

respiratorio agudo grave por Coronavirus.

SDRA: sindrome de distrés respiratorio

agudo.

TC: tomografia axial computarizada.
TEP: tromboembolismo pulmonar.
TVP: trombosis venosa profunda.

UCI: unidad de cuidados intensivos.

Ecografia clinica, ecografia pulmonar,

enfermedad por coronavirus 2.019 (COVID-19);

lung ultrasound (LUS), point-of-care ultrasound

Palabras
clave

(POCUS), Score ecografico pulmonar sindrome

de distrés respiratorio agudo (SDRA), sindrome

respiratorio agudo grave por Coronavirus (SARS-
CoV).
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Alba Herndndez Piriz

a principal causa de ingreso por la COVID-19 (“coronavirus disease 2.019”) es la neumonia, y
el desarrollo de sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA), la principal causa de muerte
en estos pacientes. Para el diagndstico de la neumonia la prueba mas fiable es la TC (tomogra-
fia axial computarizada) toracica, aunque en los Ultimos afios, el uso de la ecografia clinica ha ganado
terreno en este ambito. La ecografia pulmonar es una alternativa ideal a la radiografia de torax para el
diagndstico de la neumonia, ya que es inocua, rapida, puede hacerse a pie de cama, e incluso de forma

ambulatoria, y, ademas, tiene buena correlacion con los hallazgos de la TC.

El objetivo principal de este estudio ha sido valorar si existe relacion entre las lesiones pulmo-
nares observadas mediante ecografia en el momento agudo de la infeccion por SARS-CoV-2 con la gra-
vedad del paciente (grado de insuficiencia respiratoria, evolucién clinica y complicaciones durante el
ingreso), y también, si, en el seguimiento a corto plazo (3 meses), la ecografia es una herramienta Util a

la hora de identificar lesiones residuales pulmonares tras el ingreso.

Se disefid un estudio prospectivo, longitudinal, observacional, en el que se realizd una ecogra-
fia clinica multidrgano, que incluia ecografia pulmonar, a 107 pacientes ingresados por infeccion por
SARS-CoV-2. A las lesiones pulmonares halladas mediante la ecografia se les asignd una puntuacién
en funcion a la gravedad o el grado de afectacidn. A esta puntuacion se la denomind Score ecografico
pulmonar. Posteriormente se realizd un seguimiento de estos pacientes realizdndose 2 ecografias pul-

monares ambulatorias al mes y a los 3 meses desde el alta hospitalaria.

El 100% de los pacientes incluidos en el estudio presentaron lesiones en la ecografia pulmonar:
el 93,4% con afectacién bilateral, siendo las zonas mas frecuentemente afectadas la posteroinferior
(94,39%), seguido de la lateral (89,72%). El 73,83% de los pacientes presentd al menos una consolida-

cién, siendo lo mas frecuente las consolidaciones subpleurales (71%).

Obtuvimos una buena correlacion inversa entre el Score ecografico pulmonar y el grado de insu-
ficiencia respiratoria, en la cual, a mayor Score ecografico pulmonar menor PaFi (relacion entre presién
arterial de oxigeno vy la fraccion inspirada de oxigeno), presentaba el paciente, o lo que es lo mismo: a
mayor afectacidn ecografica pulmonar, mayor grado de insuficiencia respiratoria presentara el pa-
ciente (correlacién de Pearson-0,897). Se realizd una curva ROC (“Receiver-Operating-Characteristic”)
con un AUC (“area under the curve” o area bajo la curva) de 0,97 (IC 95%: 0,95-1) para la identificacién
de pacientes con insuficiencia respiratoria mas grave: SDRA moderado y grave; y con el punto de corte
del Score ecografico de 34,5 puntos mostré una sensibilidad de 0,94 y una especificidad de 0,91. Me-
diante el coeficiente Rho de Spearman demostramos una alta concordancia (0,942) entre la clasifica-
cién en cuatro grupos en funcién al Score ecografico pulmonar (afectacion ecografica leve, moderada,
grave y muy grave) con los 4 grupos de SDRA (no SDRA, SDRA leve, moderado y grave). Ademas, se ob-
servd que los pacientes con afectacion ecografica muy grave (Score ecografico pulmonar >50 puntos)
presentaban un riesgo relativo mayor de evolucion térpida (requerir soporte ventilatorio e ingreso en

unidades de cuidados intensivos), complicaciones durante el ingreso (neumonia bacteriana, hemorra-
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gia aguda anemizante, enfermedad tromboembdlica venosa...) y de mortalidad en los primeros 60 dias.

Al mes después del alta hospitalaria, el 79,2% de los pacientes presentaban lesiones residuales en
la ecografia pulmonar. La principal lesion residual observada fue la afectacion intersticial, mantenién-
dose un numero significativo de consolidaciones subpleurales (29 pacientes) con solo un paciente que
mantenia una consolidacién > 1 cm. A los 3 meses del alta un 30% de los pacientes mantenian lesio-
nes residuales, siendo de nuevo la afectacion intersticial lo mas frecuentemente observado, con sélo
una consolidacién (de tipo subpleural) en un paciente. Se observd la persistencia de lesiones residuales
en un porcentaje significativo de pacientes que habian presentado SDRA moderado o grave durante
el ingreso (32,4% y 61,5%, respectivamente) y que esta persistencia estaba relacionada con el Score
ecografico pulmonar inicial: a mayor Score ecografico durante el ingreso, mayor afectacién pulmonar
residual presenyaba a los 3 meses. Esto nos permite seleccionar a los pacientes con mas posibilidades
de presentar lesiones residuales tras el alta, y asi realizarles un seguimiento mas estrecho u otras prue-

bas complementarias.

Con nuestro estudio, se ha evidenciado que la ecografia pulmonar realizada a los pacientes con
infeccién aguda por SARS-CoV-2, proporciona informacion sobre la gravedad y la evolucion de |a en-
fermedad durante el ingreso, identificando a los pacientes con mas riesgo de desarrollar insuficiencia
respiratoria grave y complicaciones, permitiendo adecuar la monitorizacién, las medidas diagndsticas
y terapéuticas a la situacién de cada paciente. Ademas, es una herramienta fiable a la hora de estudiar
la presencia de lesiones residuales pulmonares a medio plazo, facilitando la seleccidn de pacientes
que se benefician de un seguimiento mas estrecho y que puedan precisar pruebas complementarias de
mayor resolucién, pero mas costosas desde el punto de vista tanto técnico como econdmico (como TC

toracia o pruebas funcionales respiratorias), permitiendo optimizar los recursos sanitarios.

Con estos resultados consideramos de gran utilidad implementar el uso de la ecografia pulmo-
nar de forma rutinaria en los pacientes ingresados por COVID-19 y en el seguimiento post-hospitali-

zacion,
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SARS-CoV-2

finales de diciembre 2.019 las autoridades de la Republica Popular China, comunicaron a la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) 27 casos de neumonia de etiologia desconocida en
la ciudad de Wuhan (provincia de Hubei). Poco tiempo después se identificé como agente
etiolégico un nuevo virus de la familia Coronaviridae, que se denominé SARS-CoV-2! (“severe acute

respiratory syndrome coronavirus” o Sindrome respiratorio agudo grave por Coronavirus).

La infeccidn ocasionada por este virus se denomind COVID-19 (“coronavirus disease 2.019”) y se
extendio rdpidamente originando una epidemia en China, y desde alli a nivel mundial. El 30 de enero
del 2.020 se declaro por parte de la OMS emergencia sanitaria de importancia internacional?, pero, a
pesar de las medidas tomadas, la COVID-19 continud su expansion, siendo decretada el dia 11 de marzo

pandemia mundial.

Actualmente se han declarado mas de 766 millones de infectados y mds de 6 millones, 935 mil

muertes en el mundo (https:/covid19.who.int/).

1.1. Un poco de historia

Afos antes de que se declarara la pandemia por SARS-CoV-2, en febrero del 2.003, se comunica-
ron 300 casos de una enfermedad respiratoria en la provincia de Guangdong (China), en las siguientes
semanas se observaron casos similares en Hong Kong, Estados Unidos, Vietnam, Singapur y Canad3,
en tan solo 5 meses se habian comunicado 8.096 casos y 774 muertes. La OMS identificé al patégeno
como un nuevo coronavirus y lo denomind SARS-CoV. La infeccion por este virus cursaba con fiebre y
sintomas de la via respiratoria baja (disnea y tos principalmente). Muchos casos evolucionaban a un
sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) con infiltrados pulmonares bilaterales en la radiografia,
alcanzando una mortalidad en torno al 10%. Cuando en 2.019 se identificé el coronavirus que provoca-
ba la COVID-19, el SARS-CoV pasd a denominarse SARS-CoV-1. No se han comunicado casos de SARS-
CoV-1 en humanos desde 2.004°.

Mas tarde, en septiembre del 2.012, otro nuevo coronavirus fue identificado como el causante de
la enfermedad de un hombre en Arabia Saudi, que ingresd 2 meses antes en el hospital por neumoniay
fracaso renal agudo, unos dias mas tarde se identificaba este mismo virus en un segundo paciente con
SDRAy dafio renal agudo. A este nuevo coronavirus se le denominé MERS-CoV (“Middle East respiratoy
syndrome coronavirus” o “sindrome respiratorio de Oriente Medio”). Una vez identificado el virus, a lo

largo de los afios se han confirmado mas de 2.500 casos de MERS-CoV*, la mayoria en Arabia Saudi. La

II. Introduccion
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clinica presentada por los pacientes infectados por MERS-CoV es fiebre, tos y disnea, siendo frecuente
el hallazgo de neumonia, aunque no siempre se desarrolla. Los casos mas graves puede evolucionar a
SDRA. Es habitual que la clinica respiratoria se asocie a fracaso renal agudo y otros sintomas como cli-
nica gastrointestinal (nduseas y vomitos, dolor abdominal o diarrea) e incluso pericarditis y coagulacion
vascular diseminada (CID)°. Aproximadamente el 35% de los casos comunicados de MERS-CoV fallecen.

A dia de hoy siguen notificandose casos de MERS-CoV.

A pesar de estos casos conocidos de coronavirus con sintomas graves y alta mortalidad los coro-
navirus que mas frecuentemente infectan a humanos son los denominados “common cold coronavi-
ruses” (ccCoVs). Estos coronavirus son ubicuos y son los causantes de hasta un tercio de los resfriados
o infecciones respiratorias de vias alta, siendo también frecuentes los sintomas gastrointestinales, es-
pecialmente en nifios. En ocasiones, aunque de forma menos frecuente que los otros coronavirus que

infectan a humanos, los ccCoVs también pueden producir sintomas respiratorios graves®.

1.2. Virologia

Los coronavirus son patogenos tanto de humanos como animales (murciélagos, camellos, gana-
do vacuno...), pertenecen a la familia Coronaviridae. Se trata de virus de acido ribonucleico de cadena
sencilla en sentido positiva (no precisa acido desoxirribonucleico para la replicacion) y su capside esta

envuelta en una membrana lipidica. Existen 4 géneros: Alfa, Beta, Gamma y Delta coronavirus.

Los coronavirus de humanos (HCoVs), pertenecen a los géneros alfa y beta coronavirus. El SARS-
CoV-1, el MERS-CoV y el SARS-CoV-2 pertenecen al género beta. Los B-coronavirus, genéticamente
estan alejados de los ccCoVs vy a su vez el MERS-CoV estd mas alejado de ambos SARS que estos dos

entre ellos.

El genoma del SARS-CoV-2 codifica 4 proteinas estructurales, la proteina S (spike o espicula), la
proteina E (envuelta), la proteina M (membrana) y la proteina N (nucleocdpside), ademas de proteinas
capaces de entorpecer el funcionamiento del sistema inmune del huesped’. La proteina S sobresale en
forma de corona de espigas y es la encargada de unirse al receptor de la célula del huésped, la caracte-

ristica de esta proteina es por lo que se ha denominado a la familia “Corona-virus” (Imagen 1).

El virus de SARS-CoV-2 ha sufrido multiples mutaciones desde su descubrimiento hasta la actua-
lidad, algunas de ellas implican cambios gendmicos que modifican las proteinas codificadas y con ello,
cambios en la forma de transmision, en los sintomas y complicaciones que se presenta la enfermedad.
Las mutaciones han dado lugar a numerosas variantes desde el inicio, destacando entre ellas la variante
Omicron, descrita por primera vez en Sudafrica en noviembre del 2021. Sin embargo, el estudio actual
se llevd a cabo durante la primera parte de la pandemia, por lo que toda la informacién se basa en las

primeras variantes del SARS-CoV-2.
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Imagen 1: Estructura del SARS-CoV-2 y curso clinico

El SARS-CoV-2 tiene una secuencia de acido ribonucleico similar a dos de los coronavirus que
infectan a murciélagos, coincidiendo hasta en un 88%. Por esto, la sospecha inicial del origen de la
infeccion es el origen zoondtico, es decir, desde animales a humanos. Los primeros casos conocidos
tenian un vinculo en el mercado Huanan en Wuhan, dénde habia animales vivos (ninguno de ellos mur-
ciélagos) y productos de origen animal. Este origen no ha podido demostrarse, siendo la hipdtesis mas
aceptada que la transmisidn se produjo desde un reservorio natural animal (aun desconocido), a través
de un huésped intermedio, también animal, y de este, al ser humano. Otras hipdtesis que se han baraja-
do son la transmisidn a través de la cadena alimentaria o por un accidente de laboratorio; sin embargo,

estas dos Ultimas hipotesis son consideradas por la OMS muy poco probables.®

1.3. Transmision, contagio y prevencion

La transmision del SARS-CoV-2 se produce principalmente por un mecanismo humano-humano,
favorecido por el contacto estrecho. La principal forma de transmision de este mecanismo es a través
de la inhalacién de gotas y aerosoles (menor de 100 micras) respiratorios, emitidos por una persona in-
fectada, que pueden quedar suspendidas en el aire durante horas y ser inhaladas a distancias mayores

de 2 metros.

Para que la transmision por aerosoles sea posible estos deben contener virus viables, que sean
capaces de generar la infeccién y que la puerta de entrada del organismo sea accesible. Estas tres con-

diciones se han observado en el SARS-CoV-2.

Otro mecanismo de transmisién es mediante fomites, pero se ha observado que los métodos de
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limpieza y desinfeccion utilizados hacen poco frecuente este mecanismo.

La transmisién se puede iniciar a partir del primer o segundo dia tras la infeccién, siendo mayor

en los primeros 7 dias desde el contagio y rara a partir de los 10 dias.

Existen pacientes que se denominan super-diseminadores con alta capacidad de transmision,
aunque el RO habitual (nimero basico de reproduccion o promedio de casos secundarios producidos a
partir de un caso) estd en torno a 1-2, mientras que el Re (nUmero reproductivo efectivo o estimacion

promedia de personas contagiadas cada dia) ha variado entre 2 y 5 a lo largo de la primera ola.

Para su prevencion es importante el lavado de manos y el uso de mascarillas para evitar la libe-
racion de aerosoles. Cuando no se utiliza la mascarilla es importante cubrirse cuando uno tose o estor-
nuda, evitar el contacto estrecho con pacientes infectados (sintomaticos o asintomaticos), la adecuada

ventilacion en espacios cerrados y la vacunacion.

1.4. Fisiopatologia

El SARS-CoV-2 se introduce en la célula infectada uniéndose a través de su proteina S a una pro-
teina de la membrana de la célula del huésped, la enzima convertidora de angiotensina (ECA-2) que se
encuentra principalmente a nivel de la via respiratoria (sobre todo en neumocitos tipo Il alveolares),
y también a nivel renal, cardiaco y hepdtico. Estd unidn permite la fusién de la membrana viral con la
célulainfectaday la liberacidn del virion en el citoplasma de la célula del huésped, permitiendo el inicio
de la transcripcion de los acidos ribonucleicos y la replicacién viral. Una vez se completa la transcrip-
cion las proteinas producidas se combinan para formar viriones hijos, que serdn liberados para poder

infectar nuevas células.

La funcidn final de la ECA-2 es transformar las angiotensinas | y Il, con efectos finales vasodilata-
dores, antiifinflamatorios, antifibroticos y favorecedores de la natriuresis. Al unirse el virus a esta, blo-
guea esta funciodn, disminuyendo la actividad de la ECA-2. Esto se observd también con el SARS-CoV-1.
En estudios con animales, cuando se disminuye la actividad de la ECA-2 o en ausencia de la misma se

ha observado que existe mayor riesgo de SDRA?.

En los pacientes asintomaticos el sistema inmune innato, mediante los macréfagos, mastocitos,
células dendriticas, el sistema de complemento vy los natural Killer, es capaz de controlar la replicacion
viral y frenar la infeccién a nivel de via aérea superior. La presencia de linfocitos T de memoria y de an-
ticuerpos producidos por las células B plasmaticas, presentes por infeccionas viricas previas, también

pueden ayudar en la eliminacién inicial del virus, generdndose asi memoria antigénica®.

Sin embargo, en algunos individuos, en torno a un 20% de los pacientes infectados, la respuesta
inmune innata es ineficaz, ademas, el virus es capaz de alterar la funcién del sistema inmune, retrasan-

do entre otros mecanismos, la accion del interferdn 1. Esto, disminuye la respuesta del sistema inmune
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ante el virus, permitiendo que el virus se propague con mayor facilidad, alcanzando la via aérea inferior
y produciendo dafio a nivel pulmonar. Esta falta de control del virus lleva a la activacién de macréfagos
y granulocitos, y a la muerte celular, como consecuencia del ciclo viral replicativo y de la respuesta
inmunoldgica del huésped. Todo esto, produce una liberacion de citoquinas proinflamatorias (como in-
terleuquina 6 o interleuquina-10, interferén, factores de necrosis tumoral...) que actdan de forma local
con el fin de activar y reclutar macréfagos y linfocitos en el tejido infectado, que a su vez, incrementan
la apoptosis celular con el objetivo de detener la replicacion viral, y aumenta la permeabilidad capilar,

permitiendo la migracion de células inflamatorias al tejido pulmonar?i,

En caso de que con esto el virus no sea controlado y las medidas defensivas del sistema inmune
se mantengan sin control, se produce edema pulmonar intersticial por el aumento de la permeabilidad
capilar y el dafio alveolar, presentando filtracion de fluidos desde la circulacién general hacia el espacio
extravascular pulmonar con mas rapidez de la que se puede eliminar, e infiltracion por células inflama-
torias a nivel del alveolo, con pérdida de funcién de los neumocitos tipo Il que da lugar a una disminu-
cién de produccion de surfactante pulmonary al colapso de los alveolos viéndose comprometido el in-
tercambio gaseoso. Todo esto disminuye la distensibilidad pulmonar y altera de la relacion ventilacién/
perfusion. Secundariamente se produce vasoconstriccion de las zonas mal ventiladas, con aumento de
la presion a nivel de la arteria pulmonar. Estas alteraciones descritas son las que ocurren en la primera
fase del SDRA, o fase exudativa. Tras esto, si existe resolucién del cuadro, se iniciaria la segunda fase
o proliferativa con recuperacién de los neumocitos, reabsorcién del edema intersticial y disminucion
del cortocircuito pulmonar mejorando la oxigenacién y distensibilidad pulmonar lo que lleva a la dis-
minucion de la hipertension a nivel de la arteria pulmonar. Finalmente, y no en todos los casos, ocurre
la tercera fase del SDRA o fase fibroproliferativa en la que existe una produccion excesiva de colageno

durante la reparacién del dafio, con fibrosis pulmonar secundaria y alteracion de la funcion pulmonar®2.

En otras infecciones virales como el MERS-CoV, SARS-Cov-1 vy el ébola, también se ha observado

la evolucién al SDRA, aunque a través de otras vias.

En cuanto a la hiperactivacién del sistema inmune que se produce cuando la infeccidén no esta
controlada, se denomina sindrome de liberacidn de citoquinas o tormenta de citoquinas. En esta libe-
racién de citoquinas se observa la activacion de la cascada de coagulacion, produciendo un dafio a nivel
vascular o microangiopatia, que puede llevar a la formacion de microtrombos tanto a nivel venoso
como arterial. La presencia de estos trombos asociados a una respuesta inflamatoria se ha denomina-
do inmunotrombosis. Con la formacidon de estos trombos se estimula la fibrinolisis con aumento de
dimero-D y del fibrindgeno. Esta alteracion de la coagulacion se ha definido en ocasiones como una
situacion similar a una coagulopatia diseminada intravascuar (CID-like)®, dado que muchos pacientes
con COVID-19 cumplen los criterios publicados en 2009 por la Sociedad internacional de trombosis y
hemostasia, sin embargo, el principal hallazgo en la coagulopatia diseminada intravascuar consumo es
el sangrado agudo no asi en la COVID-19, ademds el aumento del fibrindgeno sugiere, en esta ultima,

gue no se esta produciendo la coagulopatia por consumo.
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Tanto los niveles elevados de angiotensina Il por la inhibicién de la ECA-2 por parte del virus,
como los niveles elevados de dimero D por la microangiopatia y la formacién de microtrombos, se rela-

cionan con la gravedad de la enfermedad®.

Ademas, se ha observado también una alta incidencia de cor pulmonale!*!> especialmente en pa-
cientes con SDRA grave con presencia de fendmenos tromboembdlicos pulmonares, producido por un
aumento de la presién a nivel de la arteria pulmonar por la vasoconstriccidon producida por la hipoxia,
la microangiopatia y el aumento directo de presién por la presencia de trombos. Esto produce un au-
mento de la postcarga del ventriculo derecho, con su consiguiente dilatacion y aumento de le presién

venosa central, que lleva a una insuficiencia ventricular.

Lo descrito previamente: el SDRA, la tormenta de citocinas y el dafio microvascular, puede llevar
a un fallo multiorganico, siendo la insuficiencia respiratoria grave, la principal causa de muerte en la

infeccion por SARS-CoV-2'8 (Imagen 1).

1.5. Clinica y curso clinico

El periodo de incubacion dura en torno a 5 dias (intervalo 2-14 dias)®.

Existen pacientes que se mantiene asintomaticos tras este periodo de incubacion. Al inicio de la
pandemia, previo al desarrollo de las vacunas, se estima que el 30-40% de los pacientes cursaban con
infeccion asintomatica?®, a pesar de esto hasta en un 70% de estos pacientes podia observarse altera-

ciones pulmonares como opacidades multifocales y neumonia a nivel de la TC toracica??.

El 97% de las personas que desarrollan sintomas lo hacen dentro de los primeros 11-12 dias?®%.
Los sintomas iniciales mas frecuentes son: fiebre, tos, astenia, disnea, mialgias, cefalea, anosmia y

disgueusia.

Otros sintomas menos frecuentes son los gastrointestinales (diarrea, nduseas, vomitos o dolor
abdominal), o las lesiones dermatoldgicas con multiples manifestaciones desde lesiones tipo urticaria,

lesiones vesiculosas similares a una varicela, purpura o livedo reticulares.

Aungue la mayor parte de los pacientes presentaran formas leves, un 5-10% precisaran hospi-
talizacion dado que un porcentaje significativo de enfermos diagnosticados de COVID-19 desarrollan

neumonia?® y de estos aproximadamente entre un 15-20% cursaran con insuficiencia respiratoria.

Al inicio de la pandemia se describieron tres fases de la enfermedad que se superponian entre
si. Una primera fase de infeccion respiratoria viral en la que se presentaban sintomas sistémicos vy
respiratorios leves secundarios a la propia infeccién viral. La mayoria de los pacientes no progresan a
la siguiente fase. En |la fase intermedia o de “estabilidad”, se superponen las otras dos, iniciandose la
respuesta inmune del huésped, con el aumento de la permeabilidad vascular a nivel pulmonar y desa-

rrollo de neumonia viral con disnea e insuficiencia respiratoria, estos pacientes suelen requerir ingreso
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hospitalario. Tras esta fase, algunos pacientes progresaran a la ultima fase de respuesta inflamatoria
es aquella en la que predominan los sintomas secundarios a la respuesta inmune no controlada con la

tormenta de citoquinas y las complicaciones secundarias de la misma, destacando el SRDA?* (Imagen 2).

PRIMERA FASE FASE INTERMEDIA TERCERA FASE

" :

ACTIVIDAD (NELAMATORIA

Tureccion
RESPIRATORIA
VIRAL

ConsOLIDACION
PULMONAR

ACTIVIDAD VIRAL

DiAs DE SiNTOMAS o

Imagen 2: Fases de la infeccidén por SARS-CoV-2

Desde el inicio de los sintomas hasta la recuperacidon completa en los casos leves pasan aproxima-
damente 2 semanas. En los casos graves existe un periodo ventana desde el inicio de los sintomas hasta
lainstauracion de insuficiencia respiratoria significativa, este periodo ventana dura en torno a 7-14 dias,
en los que la situacién clinica del paciente puede ser aceptable?. Tras este periodo los pacientes que

presentan progresién de la enfermedad entran en la tercera fase o fase de hiperinflacion.

Es por ello que el espectro de la enfermedad es muy amplio, existiendo 5 grados de enfermedad
siguiendo la clasificaciéon de la Guia de COVID-19 del Instituto nacional de salud (“National Institutes of

Health” o NIH)?:

e Asintomatica: infeccidon por SARS-CoV-2 sin sintomas asociados a esta.

e Leve: infeccidn por SARS-CoV-2 con sintomas asociados a esta, pero sin disnea,

ni consolidacidon pulmonar en las pruebas de imagen.

e Moderada: clinica asociada a la infeccidn incluyendo disnea o consolidaciones

pulmonares en la prueba de imagen, pero sin insuficiencia respiratoria asociada.

e Grave: clinica asociada a la infeccion incluyendo disnea o consolidaciones pul-
monares en la prueba de imagen con insuficiencia respiratoria asociada o relacién
de la presion arterial de oxigeno'y la fraccidn inspirada de oxigeno PaFi (PaO2/FiO2)
< 300 mmHg o frecuencia respiratoria >30 respiraciones por minuto o infiltrados

pulmonares que ocupan mas del 50% de la suma de ambos hemitorax.

27



Utilidad de la ecografia clinica pulmonar en el paciente con COVID-19

e Critica: fallo respiratorio, shock séptico y/o fallo multiorganico.

Segun la experiencia del inicio de la pandemia, en torno al 80% de los pacientes diagnosticados
de COVID-19 presentan enfermedad leve o moderada, en torno a un un 14% presentan enfermedad

grave y hasta un 6% enfermedad critica?’.

En Espafia entre los primeros 18.609 casos notificados un 43% precisé ingreso hospitalario y has-
ta el 3,9% ingreso en la unidad de cuidados intensivos (UCI)?, sin embargo la gravedad de la enfermedad
en esos momentos estaba sobreestimada por la falta de disponibilidad de las pruebas diagndsticas y la
eficacia de las mismas. Esto mismo ocurrié con la letalidad de la enfermedad, esta se calcula a partir
del numero de fallecimientos en los casos confirmados de COVID-19. En Espafia a dia 1 de mayo del
2.020 la letalidad observada fue de 8% (239.095 casos confirmados de los cuales 19.155 fallecieron),
siendo claramente mayor en pacientes mayores de 70 afios, con una letalidad observada en ese rango
de edad del 19%. A medida que mejoraron los métodos diagndsticos y su disponibilidad, se iniciaron a
contabilizar los casos leves, que previamente no se habian confirmado, esto hizo que disminuyera tanto
el porcentaje de ingresos, como la letalidad de la enfermedad y su aparente gravedad, por esto, por
parte del Ministerio de Sanidad se realizd un estudio de seroprevalencia poblacional pudiendo hacer
una estimacion de los casos (los confirmados y aquellos leves que inicialmente no se diagnosticaron)
estableciendo a dia 1 mayo del 2.020 un nimero de casos estimados de 2.350.198 lo que disminuy?d la

letalidad al 0,8% total y al 4,1% en el rango de edad de mayores de 70 afios®.

1.6. Complicaciones

Existen multiples complicaciones de la COVID-19, destacando las complicaciones respiratorias,

tromboembdlicas y cardiacas.

Del manejo de estas complicaciones se hablara en otro apartado.

a. Sindrome de distrés respiratorio agudo

En una serie espafiola de la primera ola se observd que en torno al 86% de los pacientes ingresa-
dos por COVID-19 presentaban neumonia a nivel de la radiografia de térax, de estos, muchos evolucio-
naron a insuficiencia respiratoria que precisé soporte ventilatorio con gafas nasales de alto flujo (8%),
ventilacion mecanica no invasiva (4,9%) o ventilacion mecanica invasiva (6,6%)%. Siendo la principal
causa del deterioro clinico el desarrollo de SDRA, que como se ha resefiado previamente es la principal

causa de muerte de la COVID-19.

En otras patologias, el SDRA constituye un 4% de todas las hospitalizaciones, un 7% de los pacien-
tes ingresados en la UCl y el 16% de los que precisan ventilacién mecanica invasiva'?. La mortalidad en

los primeros 28 dias se encuentra en torno al 20-40%.

El SDRA se presenta como hipoxemia aguda por edema pulmonar no cardiogénico secundario al
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dafio alveolar con un aumento de la permeabilidad vascular.

Se definié por primera vez en 1.967, desde entonces ha sufrido numerosas actualizaciones, la
ultima de ellas, la definicion de Berlin, en 2.012%, que se basa en una definicion clinica y clasifica la

enfermedad por el riesgo de mortalidad.

Segun esta definicion el SDRA es la presentacién de infiltrados intersticiales alveolares bilaterales
en la radiografia de torax de inicio agudo (en menos de 7 dias desde el inicio de la clinica respiratoria o
desde el empeoramiento de esta), que no se justifican por derrame, atelectasias ni masas pulmonares,

junto con la presencia de hipoxemia. De esta forma se clasifica en 3 grupos seguin su gravedad:

o SDRA leve definido con una PaFi 200-299 mmHg, con una mortalidad estimada
del 27%.

e SDRA moderado definido con una PaFi 100-199 mmHg, con una mortalidad es-
timada del 32%.

e SDRA grave definido con una PaFi <100 mmHg, con una mortalidad estimada
del 45%.

Se han realizado estudios cuyo objetivo es reconocer a los pacientes que tienen mas riesgo de
evolucionar a SDRA, mediante una puntuacion como el “lung injury prediction Score”° que se basa en
los cuadrantes pulmonares afectados en la radiografia, la PaFi, los pardmetros de la ventilacién mecdni-
ca noinvasivay la complianza pulmonar, sin embargo solo estd validado en pacientes ingresados en UCI

y con ventilacién mecanica invasiva, por lo que no se utiliza en la practica clinica.

En el caso de la COVID-19, como se ha explicado en el apartado 1.4 fisiopatologia, el SDRA, se
produce por la falta de control del virus que genera la respuesta hiperinflamatoria con la tormenta de
citoquinas y el aumento de la permeabilidad vascular permitiendo que el intersticio pulmonar se llene

de liquido.

No existe una prueba que permita el diagnéstico del SDRA, este es principalmente clinico (disnea
0 empeoramiento respiratorio de forma aguda junto con taquipnea y/o trabajo respiratorio, crepitan-
tes bilaterales en la auscultacién pulmonar e insuficiencia respiratoria aguda o empeoramiento brusco
de la insuficiencia respiratoria), apoyandose en las pruebas de imagen. Es importante descartar otras
causas que cursen con clinica similar, especialmente el edema agudo de pulmdn cardiogénico, aunque
existen otras entidades como la neumonia bilateral, hemorragia alveolar difusa, neumonia eosinofilica,
neumonia criptogénica organizada o la vasculitis pulmonar, por ejemplo, que pueden confundirse con

esta entidad.

La prueba de imagen que se utiliza de forma mas habitual es la radiografia de térax en la que se
observan los infiltrados pulmonares bilaterales difusos. La TC de tdrax podria ser util también para el

diagndstico, visualizando la afectacién pulmonar bilateral como areas parcheadas de aumento de den-
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sidad en vidrio deslustrado, ademads, permite cuantificar el edema pulmonar vy realizar un diagndstico
diferencial con otras enfermedades que cursan con clinica similar y que no se diferencian a nivel de la
radiografia. Sin embargo, se trata de una prueba con alta radiacidon para el paciente y en caso de insu-
ficiencia respiratoria aguda o pacientes inestables, como son los pacientes con SDRA, el traslado hasta

la TC es todo un reto.

En los ultimos afios se ha comenzado a usar la ecografia pulmonar para el diagndstico de este
sindrome, dado que es un método rapido, accesible, que no precisa del traslado del paciente, pudiendo
adaptarse a la situacion de este®.. La ecografia permite identificar el edema intersticial, el grado de afec-
tacion y permite monitorizar de forma sencilla la respuesta al tratamiento, por lo que se ha propuesto
como alternativa a la radiografia en la modificacién de Kigali de los criterios de Berlin®2. Al igual que en
la radiografia de tdrax, no permite diferencial el edema agudo de pulmdn producido por SDRA del de
origen cardiogénico, por ello en |la ecografia es importante conocer las comorbilidades del paciente y
realizar una exploracidn fisica minuciosa que mostrard sobrecarga hidrica. Ademas, se recomienda rea-
lizar ecocardiograma, que nos permite valorar si el paciente presenta cardiopatia de base, lo cual nos

hara sospechar de origen cardiaco del edema pulmonar.

b. Enfermedad tromboembdlica

La enfermedad tromboembdlica venosa (ETEV) es especialmente frecuente en la COVID-19%,
sobre todo en pacientes graves. Se calcula que a pesar de tromboprofilaxis en torno al 3-8% de los
pacientes presentan ETEV3***, ascendiendo a mas de un 25% en pacientes de alto riesgo que precisan

ingreso en UCI3%38,

La causa de esta asociacién no estd aclarada completamente. Existen factores de riesgo conocidos
gue se asocian a procesos trombdticos: lesidon endotelial, estasis venosa y una situacién de hipercoagu-
labilidad (triada de Virchow). Ademas de estas condiciones existen otras hipdtesis en la asociacion de
la COVID-19 con la ETEV. Una de las mas relevantes es la implicacion de fendmenos locales inflamato-
rios*¥*°, denominado inmunotrombosis. Es decir, que estos trombos no proceden del sistema venoso
profundo de las extremidades inferiores*! si no que su formacion estd ligada a procesos inflamatorios a

nivel del endotelio vascular de los vasos pulmonares®?.

La forma de presentacion mas habitual de la ETEV en pacientes con COVID-19 es el tromboembo-
lismo pulmonar (TEP) menos frecuente es la trombosis venosa profunda (TVP) en miembros inferiores.
Como ya se ha dicho previamente, esta incidencia esta en torno a un tercio de los pacientes ingresados
en UCI, aun con anticoagulacion profilactica, siendo menor en pacientes ingresados en planta conven-

cional.

Se ha observado que la ETEV es mads frecuente en pacientes con COVID-19 grave, varones, con
obesidad o sobrepeso, y enfermedades crdnicas especialmente cardiovasculares, hipertensiéon o dia-

betes mellitus®”#’. Ademas, las caracteristicas de los TEP son distintas a lo que se ha observado en las
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series publicadas previas a la pandemia: suelen localizarse en arterias distales (segmentarias o subseg-
mentarias), existe mayor incidencia de complicaciones hemorragicas y es menos frecuente la asocia-

cién con TVP*4 como se explicard mas adelante.

Mucho menos frecuentes son los eventos trombodticos arteriales como infarto de miocardio o

ictus isquémico, aunque existen casos en pacientes con COVID-19.

Para el diagndstico de TEP, la prueba de referencia es la angio-TC de arterias pulmonares. Sin
embargo, la posibilidad de realizar dicha prueba depende, en muchas ocasiones, de la estabilidad del
paciente, siendo a veces imposible el traslado del paciente en caso de inestabilidad hemodindmica o

respiratoria.

La exploracién del sistema venoso profundo de las extremidades inferiores es imprescindible
para el diagnodstico de TVP, cldsicamente se realizaba mediante venografia. Sin embargo, en los Ultimos
afios ha sido sustituida por la ecografia Doppler de miembros inferiores dada su alta sensibilidad y es-
pecificidad®®*. En estudios clasicos se ha encontrado mas de un 50% de presencia de TVP en pacientes
con TEP confirmado®*®3, en el caso de pacientes con COVID-19, se ha observado en menor medida, con
estudios que la estiman en torno al 10-20% **°, aunque es preciso tener en cuenta que los pacientes
con COVID-19, especialmente si precisan ingreso en UCI y/o encamamiento prolongado, a pesar del
tratamiento profildctico con heparina, pueden desarrollar TVP proximal y TEP “tradicionales” en un

numero significativo de casos*.

Ademds, también se pueden valorar datos indirectos de TEP mediante ecocardiografia cardiaca,
su sensibilidad se encuentra en torno al 60-70%, por lo que su normalidad no podria excluir la presencia
de TEP>7,

c. Complicaciones cardiacas

Las complicaciones cardiacas son menos frecuentes que las previas, la mayoria de estas se han
descrito como casos aislados, pero cobran importancia en pacientes ingresados en UCI, donde pueden

presentarse hasta en un 20-25%°.

Las causas aun no se conocen completamente. Se sospecha que pueden ser inducidas por la hi-
poxemia, endotelitis 0 microangiopatia por la respuesta inflamatoria; o que se traten de exacerbacion

de enfermedades cardiovasculares crénicas producidos por la enfermedad aguda.

El espectro clinico es amplio®, se han observado pacientes que no presentan complicaciones
cardiacas, algunos que presentan alteraciones en las pruebas complementarias que hacen sospechar
de lesién miocardica, como la elevacion de biomarcadores como la troponina, pero sin sintomas aso-

ciados, y pacientes que presentan sintomas y dafio miocardico.

Entre las complicaciones cardiacas que mas se han descrito destacan los casos compatibles con

miocarditis en contexto de COVID-19%%3, aunque pocos son los que se han confirmado histoldgica-

II. Introduccion
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mente, no confirmandose en ninguno dafio directo miocardico por el virus.

En algunos enfermos se ha observado infarto agudo de miocardio, con elevacion de troponi-
na, alteraciones en electrocardiograma vy alteraciones segmentarias en la contraccién del ventriculo
izquierdo, especialmente en pacientes con COVID-19 grave ingresados en UCI, y se ha relacionado con
un aumento de la mortalidad®. En muchas de estas series, llama la atencién que la mayor parte de los
pacientes eran jovenes, sin factores de riesgo cardiovascular previo, y muchos no presentaban lesiones
coronarias cuando se podia realizar el cateterismo cardiaco®®®. Una de las hipotesis del mecanismo
fisiopatoldgico de estos sindromes coronarios agudos sin lesiones coronarias objetivadas, es que la
lesion endotelial producida por la tormenta de citoquinas con formacién de microtrombos que se ob-

serva a nivel pulmonar se produzca, en algunos pacientes, también a nivel de las arterias coronarias®’.

Otra de las complicaciones que frecuentemente se han observado en pacientes con infeccion
por SARS-CoV-2, es la descompensacion de insuficiencia cardiaca cronica®®®, que ademas se ha aso-
ciado a peor pronéstico de la infeccion®, y casos de cor pulmonale agudo, precipitado por el SDRA o
TEP14,44,70,71

También se han comunicado casos de miocardiopatia de Takotsubo’*74, arritmias cardiacas (como
fibrilacidn auricular, taquicardia ventricular y alteraciones en electrocardiograma como QT prolongado)

o shock cardiogénico.

Para el diagnéstico de las complicaciones cardiacas nos basamos en la sospecha clinica, junto con
la alteracion de biomarcadores como la elevacidn de los péptidos natriuréticos, la troponina, la realiza-

cién de electrocardiograma y la ecocardiografia.

En un estudio prospectivo que valoré la repercusion cardiaca asociada a COVID-19 mediante eco-
grafia” se observd en un 32% ausencia de alteraciones a nivel ecografico. En los pacientes con altera-
ciones, lo mas frecuentemente observado fue la dilatacion del ventriculo derecho, en un 39%, con o sin
disfuncion del mismo, seguido de disfuncidn diastélica del ventriculo izquierdo en un 16% y disfuncion
sistélica del ventriculo izquierdo en un 10%. Se repitid el ecocardiograma en 20% de estos pacientes
por empeoramiento clinico, siendo las alteraciones mas frecuentes el empeoramiento de la funcién del
ventriculo derecho y el acortamiento del tiempo de aceleracién de la arteria pulmonar (pardmetro sen-
sible y eficaz para detectar la hipertension arterial pulmonar). También se observd, en menor frecuen-
cia, el empeoramiento de la funcién sistdlica y diastdlica del ventriculo izquierdo. Tanto la disfuncién
sistélica del ventriculo izquierdo como el tiempo de aceleracién de la arteria pulmonar se asociaron con
peor evolucién clinica (ingreso en UCI y mortalidad). A pesar de estos hallazgos, no pudieron concluir
gue estas alteraciones fueran producidas directamente por la infeccion por SARS-CoV-2 dado que en el
estudio se desconocia el ecocardiograma basal de los pacientes. Si es |dgico pensar, que las alteraciones
a nivel del ventriculo derecho y de la arteria pulmonar se puedan asociar con la hipertension pulmonar

gue se observa en los pacientes con COVID-19 graves producidos por el SDRA junto con la ETEV.
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d. Otras complicaciones

Otras complicaciones que se han observado en pacientes con COVID-19, especialmente con es-
pectros graves de la enfermedad son infecciones secundarias’®’’principalmente bacterianas, aunque
hay que destacar la presencia de infecciones fungicas en pacientes inmunocompetentes. La afectacién
a nivel neuroldgico con clinica como mareo, encefalopatia’®, delirium, ictus’®1, epilepsia e incluso casos
de Sindrome de Guillain-Barré®24; o nefrouroldgicos como fracaso renal agudo ya sea por hipovolemia,

dafio directo por el virus®®, por la tormenta de citoquinas®® y el dafio endotelial**®” o por la hipoxia®.

También se han observado complicaciones hemorragicas asociadas o no al tratamiento con anti-

coagulacién® 9, destacando los casos de hemorragia peritoneales™ %2,

e. Post-COVID o COVID prolongado

El tiempo de recuperacién es variable, dependiente de la edad, las comorbilidades previas y la
gravedad de la enfermedad. En los casos leves la recuperacion suele ser rapida (en torno a 1-2 sema-
nas), sin embargo los pacientes con enfermedad grave puede tardar en torno a 1-3 meses en recupe-
rarse, y en muchos casos se ha observado que existe persistencia de algunos de los sintomas, como
astenia, disnea, dolor toracico, tos y déficits cognitivos®, e incluso sintomas psicoldgicos o trastorno de

estrés postraumatico.

A la continuacién o desarrollo de nuevos sintomas, sin otra causa, tras 3 meses desde el inicio de
la infeccidn se le ha denominado post-COVID, desconociéndose la verdadera prevalencia del mismo. A

fecha de hoy aun no se conoce el momento éptimo de seguimiento de estos sintomas.

1.7. Factores de riesgo y comorbilidades

Pacientes de cualquier edad e incluso sin patologias previas pueden desarrollar una enfermedad
grave que precise ingreso y cuidados intensivos, aunque se ha observado que es mas frecuente en un

tipo determinado de pacientes con ciertas caracteristicas y comorbilidades® :

e Edad: se ha observado que es el principal factor de riesgo para la progresion de
la enfermedad® con aumento de la necesidad de ingreso a mayor edad. También
se ha observado relacion entre la edad y el aumento de la mortalidad, observando-
se que a partir de los 70 afios la mortalidad supera el 20%, mientras que en nifios y

adolescentes es rara la presentacion grave de la enfermedad 279597,

¢ Inactividad fisica: la vida activa con la realizacién de actividad fisica al menos
150 minutos a la semana se asocia a menor riesgo de hospitalizacidn, ingreso en

UCl y necesidad de ventilacién mecanica invasiva®.

e Sexo: se ha observado casos mas graves de la enfermedad en varones ¥’.
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e Multiples comorbilidades se
han asociado a enfermedad gra-
ve®*¥  se ha observado que en
general los pacientes con enfer-
medad grave presentan al menos
una de las comorbilidades que

estan descritas en la tabla 1.

1.8. Diagnéstico

Lo primero en lo que se basa el diagnods-
tico es la sospecha clinica. En pacientes con
sintomas compatibles con COVID-19 deberia
realizarse pruebas diagndsticas para confirmar
la enfermedad. Sin embargo, en situaciones
con recursos limitados o de colapso sanitario
como ha sido la primera ola de SARS-CoV-2 se
puede asumir diagndstico sospechoso o pro-

bable sin pruebas diagndsticas positivas.

a. Pruebas diagndsticas

El diagndstico definitivo se realiza con
la deteccion del acido ribonucleico del virus
mediante pruebas de reaccién en cadena de
la polimerasa con transcriptasa inversa en
tiempo real (RT-PCR) o mediante la deteccién
rdpida de una proteina viral usando un test

antigénico.

Tabla 1: Comorbilidades clasificadas como factor

de riesgo para desarrollar COVID-19 grave®:

Enfermedades establecidas como factor de riesgo:

Neoplasias.

Enfermedades cardiovasculares: insuficiencia cardiaca,
enfermedad de las arterias coronarias, miocardiopatias.

Obesidad y sobrepeso.

Asma.

Enfermedades pulmonares crénicas: Enfermedad pul-
monar obstructiva crénica, bronquiectasias, hipertension
pulmonar, enfermedad intersticial.

Tuberculosis.

Fibrosis quistica.

Diabetes mellitus tipo 1y 2.

Enfermedades cerebrovasculares.

Enfermedad renal cronica.

Hepatopatia cronica: cirrosis, esteatohepatitis no alco-
hélica, hepatitis autoinmune.

Depresion y enfermedades del espectro de la esquizofrenia.

Demencia.

Discapacidades: intelectual, malformaciones congénitas, limi-
tacion para realizar las actividades basicas de la vida diaria...

Inmunosupresion: inmunodeficiencias primarias, VIH,
farmacos inmunosupresores o corticoides crénicos.

Trasplante de 6rganos solidos o de precursores
hematopoyéticos

Tabaco y abuso de otros téxicos

Enfermedades con sospecha de posible factor de
riesgo:

Hipertension arterial

Displasia broncopulmonar. Déficit de alfa-1-antitripsina

Hepatitis por virus de la hepatitis Bo C

e RT-PCR: se trata de una técnica de biologia molecular en la que se realiza una

transcripcién inversa de un fragmento del dcido ribonucleico viral a dcido desoxirri-

bonucleico complementario mediante una enzima denominada transcriptasa in-

versa, ese fragmento de acido desoxirribonucleico complementario posteriormen-

te se amplificara utilizando la reaccién en cadena de la polimerasa, que realiza

copias de ese fragmento, mediante ciclos repetitivitos, hasta que estas copias son

detectadas por el aparato. La positividad de la prueba, indica, la presencia del aci-

do ribonucleico viral, indicandonos infeccidén por SARS-CoV-2. El resultado negativo

en pacientes con sospecha obliga a realizar una segunda prueba a las 24-48h de
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la primera, dado que se puede tratar de un falso negativo. En algunos estudios la
sensibilidad de la PCR en la primera ola se encontraba en torno al 70% 1%, teniendo
por tando un 30% de falsos negativos. En el caso de COVID-19 la prueba, general-

mente, se realiza a nivel de vias aéreas superiores (exudado nasal o faringeo).

e Test antigénico: en este caso no se identifica el acido ribonucleico viral, si no
gue se detecta la presencia de proteinas del virus. Los resultados del test antigé-
nico son mas rapidos de los de la RT-PCR. Un resultado positivo indica la infeccion
por SARS-CoV-2, en caso de que la prueba sea negativa, pero exista sospecha alta
de infeccién debe repetirse el test antigénico o realizar una prueba de RT-PCR.

Esta prueba también se realiza en vias aéreas superiores.

Cuando se realizd este estudio no se realizaba la deteccidn anticuerpos (inmunogloulinas Gy M)

gue permitia conocer la situacidon inmunoldgica del paciente.

b. Definicion de caso

En los primeros meses de la pandemia el Ministerio de Sanidad definid tres tipos de casos de

COVID-19%:

e Caso sospechoso: cualquier persona con cuadro clinico de infeccién respiratoria
aguda de aparicion subita, de cualquier gravedad, que cursa, entre otros sintomas,

con fiebre, tos o sensacion de falta de aire.

e Caso probable: persona con infeccion respiratoria aguda grave con cuadro clini-

co y radiolégico compatible con COVID-19.

e Caso confirmado: persona que cumple criterio clinico de caso sospechoso y
tiene pruebas diagndsticas positivas. Puede tratarse de una persona con infeccién

activa o infeccion resuelta.

1.9. Pruebas complementarias

Las pruebas complementarias, destacando la analitica de sangre y las pruebas de imagen, tienen

un importante papel tanto para el diagndéstico de la enfermedad como para determinar la gravedad y

en el seguimiento de la misma.

a. Pruebas de laboratorio

El hallazgo mas frecuente es la linfopenia que se observaba en la mayoria de los pacientes en la

primera consulta, siendo mas frecuente en pacientes graves (35-90%)°?. Esta linfopenia esta relaciona-

da con la deplecidn linfocitaria producida por la respuesta inmune descontrolada, tiene una asociacion

directa con el prondstico de la enfermedad, cuanto mas bajo es el recuento de linfocitos, mayor grave-
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dad de la enfermedad. Menos frecuente es la leucocitosis con neutrofilia, que se asocié principalmente
a infecciones secundarias bacterianas, y secundaria al tratamiento administrado®. También se observd

trombopenia aunque en menor medida (5-17%)%%.

Debido a la respuesta inflamatoria secundaria a la infeccién por SARS-CoV-2 en practicamen-
te todos los pacientes que precisan ingreso hospitalario se observd elevacion de reactantes de fase
aguda?*®1% que son proteinas plasmaticas que presentan un aumento de la sintesis a nivel hepatico
durante el estado inflamatorio mediado por las citoquinas proinflamatorias, algunas de estas proteinas
son: la lactato deshidrogenasa, la proteina-C-reactiva, el fibrinégeno, la ferritina, o aumento de la velo-
cidad de sedimentacion globular. En aquellos que desarrollaron la tormenta de citoquinas ademas de
altos niveles de los pardmetros descritos previamente se observaba, también, elevacién de las citoqui-
nas proinflamatorias entre las que destaca la interleuquina-6, interleuquina-1, interferén y y factor de
necrosis tumoral a. La elevacion de estos parametros se ha relacionado, al igual que la linfopenia, con

presentaciones mas graves de la enfermedad®>1%2,

La situacion de hipercoagulabilidad descrita previamente se observa a nivel analitico con altera-
ciones en los parametros de coagulacion, destacando la elevacion del Dimero D', que se ha asociado
también a mayor gravedad, desarrollo de SDRA, ingreso en UCI y a mayor mortalidad!®*%, En ocasiones

se observan otros datos de coagulopatia como prolongacién del tiempo de protrombina.

La alteracién del perfil hepatico con elevacion de transaminasas, es relativamente frecuente
(15-53%)'7, especialmente en pacientes con enfermedades mas graves, aunque se puede observar en
pacientes con presentaciones leves de la enfermedad. La causa por la que se produce este dafio hepa-
tico aun se desconoce, pero se sospecha que puede ser por infeccidon directa de los hepatocitos dado
gue estos presentan también receptores ECA-2 en su membrana celular, aunque se cree que el estado
pro-inflamatorio también puede intervenir en el dafio hepatico!®. En el contexto del dafio hepatico se
ha observado también hipoalbuminemia, aunque en algunos casos estaba presente previo a la infec-

cién, especialmente en pacientes ancianos con situaciones de malnutricién.

Otras alteraciones observadas, pero menos frecuentes, han sido la elevacién de la CPK, la eleva-
cion de troponina, o péptidos natriuréticos, en aquellos pacientes con complicaciones cardioldgicas, o

la elevacién de creatinina y urea en aquellos con complicaciones renales.

b. Pruebas de imagen

Como se ha explicado previamente la forma clinica mas frecuente en pacientes que precisan in-

greso es la neumonia. Para el diagndstico de la misma se utilizan las pruebas de imagen:

e lLaradiografia de torax: suele serla primera prueba de imagen solicitada cuando
se sospecha infeccion por SARS-CoV-2 dada su rapidez, disponibilidad y bajo coste,
sin embargo su sensibilidad es limitada estando en torno a un 69%!%, existiendo

un alto indice de falsos negativos, pudiendo ser normal al inicio de la enfermedad
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0 en casos leves. Ademas, también se pueden dar falsos positivos en casos de mala
colocacién del paciente, radiografias poco inspiradas o superposicién de imagenes.
Lo ideal es realizar dos proyecciones postero-anterior y lateral, pero esto estard
determinado por la estabilidad del paciente. Los hallazgos mas frecuentes obser-
vados son consolidaciones parcheadas periféricas a nivel de bases pulmonares, uni
o bilaterales dependiendo de la gravedad de la enfermedad. Se ha descrito algun

caso de neumotdrax espontaneo.

e La TC toracica es una prueba mds sensible que la radiografia, con una sensibi-
lidad en torno al 97%'®!° para el diagnostico de neumonia por SARS-CoV-2, pu-
diendo detectar neumonia al inicio de los sintomas e incluso en pacientes asinto-
maticos?!. Los hallazgos mas frecuentemente observados son opacidades en vidrio
deslustrado con o sin consolidaciones, imagenes compatibles con infeccion viral. La
distribucion suele ser bilateral, periférica y afecta principalmente a nivel de lébulos

inferiores.

Tras el inicio de la pandemia la Sociedad Americana de Radiologia recomenddé no utilizar la TC
de térax para la deteccién o diagndstico de la neumonia por SARS-CoV-2 recomendando reservarla
Unicamente para los pacientes hospitalizados, cuando la realizacién de la misma cambiara el manejo
del paciente (por ejemplo ante sospecha de complicaciones como TEP)!!. Por lo que aunque la prueba
de imagen mas fiable para diagnosticar la neumonia asociada a COVID-19 es la TC toracica'®!?, en la

mayoria de los centros médicos la radiografia de torax es la técnica mas usada.

Se ha propuesto la ecografia pulmonar como alternativa a la radiografia de térax ya que es ino-
cuay rapida, y tiene una sensibilidad y especificidad para diagndstico de neumonia superior a la radio-

grafia de térax!*11®  presentando una buena correlacién con los hallazgos de la TC!7/118

1.10. Manejo de la infeccién por SARS-CoV-2

Durante estos afios desde que se declaré la pandemia por SARS-CoV-2 el manejo de los pacientes
y el tratamiento recibido ha evolucionado. Este tiempo ha permitido la realizacidon de estudios y ensa-
yos clinicos con los que se ha mejorado el manejo de los pacientes. Sin embargo, la realizacion de este
estudio se llevd a cabo en los primeros meses de la pandemia, por lo que se hablara del tratamiento
y manejo que se llevaba a cabo al en el inicio con los protocolos de manejo que se desarrollaron en
los hospitales siguiendo las recomendaciones del Ministerio de Sanidad!'*!%, En este caso seguiremos
como ejemplo dos de estos protocolos, el del Hospital de Fuenlabrada a fecha de abril del 2020 (Anexo

1)y el del Hospital de campafia COVID-19-IFEMA (Anexo 2).

En primer lugar, para el manejo correcto del SARS-CoV-2 lo mas importante es valorar las comor-

bilidades, reconociendo aquellas que son factores de riesgo para la progresion de la enfermedad, y la
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gravedad del paciente mediante la exploracion fisica y la toma de constantes valorando la necesidad de

realizacién de analitica y pruebas de imagen segun la situacion.
a. Manejo inicial segun situacion clinica

e Las personas con enfermedad no complicada asintomaticos o sintomas respi-
ratorios de vias altas y sintomas sistémicos leves sin insuficiencia respiratoria, neu-
monia ni factores de riesgo, podian ser dadas de alta con tratamiento sintomatico
recomendando aislamiento domiciliario durante 14 dias y seguimiento por su mé-

dico de atencion primaria.

e A los contactos estrechos definidos como cualquier persona asintomatica que
haya proporcionado cuidados mientras el paciente presentaba sintomas sin las me-

didas de proteccidon adecuada, se les recomendaba aislamiento domiciliario.

e En los pacientes con neumonia leve definida como escala FINE | o Il (Anexo 3),
sin factores de riesgo de progresion y saturacion 02 basal > 90%; se planteaba alta
recomendando tratamiento con hidroxicloroquina o cloroquina durante 7 dias y
tratamiento con antibioterapia como cefixima o levofloxacino por si existiera neu-

monia bacteriana asociada.

e En los pacientes sin neumonia, pero con factores de riesgo de progresion, al-
teraciones analiticas o insuficiencia respiratoria, se recomendaba ingreso para vi-

gilancia.

e En pacientes con neumonia grave (aquella que asociaba saturacién 02 basal <
90%, frecuencia respiratoria > 28 respiraciones por minuto, neumonia FINE > Il o

inestabilidad) se recomendaba ingreso.

e En pacientes que cumplian criterios de SDRA o sepsis con qSOFA > 2 puntos

(Anexo 3) se recomendaba ingreso y valoracién por UCI.

Los criterios de mal prondstico eran: |a fiebre persistente o descenso progresivo de la saturacion
02, el aumento progresivo de la proteina C reactiva o que esta fuera >100mg/L, linfopenia progresiva y

la progresidn de los infiltrados pulmonares.

b. Tratamientos farmacolégicos para la COVID-19

Al inicio de la pandemia las recomendaciones de tratamiento farmacoldgico se hicieron en base
a la experiencia previa con otros coronavirus y otras infecciones virales. Los farmacos que se utilizaban

de inicio y que posteriormente se demostrd que no tenfan beneficio en la COVID-19'212 fyeron:

e Hidroxicloroquina: por su actividad antiviral con estudios in vitro que sugerian
que podia bloquear la replicacion viral del SARS-CoV-2 y sus conocidos efectos in-

munomoduladores, antiinflamatorios (farmaco usado en enfermedades infeccio-
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sas como malaria y autoinmune como el lupus). Se recomendaba en pacientes con
clinica leve para evitar la progresion a enfermedad grave. Como efectos adversos

presentaba clinica gastrointestinal como diarrea y prolongacion del intervalo QT.

e Azitromicina: al igual que la hidroxicloroguina se propuso en el tratamiento
para COVID-19 por su actividad antiviral y antiinflamatoria. Se recomendaba en pa-
cientes con criterios de gravedad. Tiene pocos efectos adversos y era bien tolerado,

pero puede producir prolongacién del intervalo QT.

e Lopinavir/ritonavir: tratamiento antiviral para el VIH que en estudios in vitro se
habia observado efectivo también contra el SARS-CoV-2. Este se recomendaba en
pacientes mas graves, con presencia de neumonia. Sus efectos secundarios mas
frecuentes eran gastrointestinales con nauseas y diarrea, y alteracion del perfil he-
patico.

Las terapias que se emplearon de inicio y que se siguen empleando en el momento actual son:

e Remdesivir: el primer antiviral que se aprobd por la EMA (Agencia Europea del
Medicamento) y la FDA (Administracién de Alimentos y Medicamentos en Estados
Unidos) en pacientes con COVID-19, de uso intravenoso. Inicialente no se objetivd
beneficil de su uso en el estudio “Solidarity”?!, pero estudios posteriores demos-
traron disminuir el tiempo hasta la recuperacién en pacientes con neumonia por
COVID-19, especialmente en aquellos con insuficiencia respiratoria leve que no
precisan alto flujo, ni ventilacién mecanica, e incluso en aquellos sin insuficiencia
respiratoria, pero con factores de riesgo de evolucion a enfermedad grave'?1%4,
aungue no ha demostrado beneficios en la mortalidad. Al inicio de la pandemia se
reservaba su uso para gestantes y menores de 18 afios. Tiene pocos efectos adver-

sos (nauseas, bradicardia e hipotensidn) siendo bien tolerado.

e Corticoides: el uso de corticoides fue un tema controvertido al inicio de la pan-
demia, dado que experiencias previas en pacientes con SARS-CoV-1, MERS o gri-
pe, habian demostrado ausencia de efectos beneficiosos e incluso que retrasaba
el aclaramiento del virus. Sin embargo, estudios posteriores, destacando el “Re-
covery”*?> demostraron el efecto beneficioso del uso de corticoides en pacientes
con insuficiencia respiratoria y marcadores inflamatorios elevados!?®. Al inicio de la
pandemia se recomendaba bolos de metilprednisolona o dexametasona durante
3-5 dias en pacientes con deterioro respiratorio progresivo o brusco, fiebre persis-
tente, aumento progresivo de la proteina C reactiva o disminucién progresiva de

los linfocitos, especialmente en aquellos que no eran candidatos a UCI.

e Tocilizumab: se trata de un anticuerpo monoclonal anti interleuquina-6, inicidn-

dose su uso con el objetivo de control de la tormenta de citoquinas bloqueando
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los efectos de la interleuguina-6, teniendo efecto beneficioso en pacientes con
COVID-19 grave!?. Al inicio de la pandemia se recomendaba una o dos dosis de
tocilizumab (dependiendo de la respuesta al mismo) en pacientes que cumplian los
criterios de uso de corticoides, que eran candidatos a UCI. En ausencia de respues-

ta al mismo se planteaba afiadir corticoides.

e Otros fadrmacos que se utilizaron en la primera ola, pero que no estaban proto-
colizados si no que su uso se planteaba de forma individualizada, fueron interfe-
rén-B por su actividad antivirica e inmunomoduladora; anakinra (inhibidor de la in-
terleuquina-1) por su efecto sobre la tormenta de citoquinas; bariticinib (inhibidor
selectivo y reversible de la Janus quinasa 1y 2) que podria disminuir la respuesta
inflamatoria del huésped y que se puede utilizar como alternativa al tocilizumab en

algunos casos e inmunoglobulinas intravenosas.

Ademas de lo ya descrito previamente, en caso de sospecha de infeccidn bacteriana se recomen-
daba uso de antibioterapia, de primera eleccidn ceftriaxona, o en caso de poderse emplear la via oral

cefixima o levofloxacino.

c. Profilaxis y tratamiento anticoagulante

Inicialmente la indicacion de la dosis de heparina ya fuera profilactica o terapéutica se hacia
siguiendo los criterios clasicos, sin embargo, a medida que se fueron conociendo mas datos de la en-
fermedad con el alto riesgo trombotico, se propuso unas indicaciones especiales en los pacientes con
COVID-19. En cada hospital se realizd un protocolo de tromboprofilaxis, siguiendo las recomendaciones

de expertos y los escasos estudios publicados.

En abril del 2.020 la Sociedad de Trombosis y Hemostasia Espafiola informd que en Espafia se
estaba observando alta incidencia de enfermedad tromboembdlica, asumiendo en ese momento como
protocolo de base el de dicha sociedad en los hospitales. En el Anexo 4 estd como ejemplo el protocolo

del Hospital Universitario La Paz de Madrid.

En este protocolo se recomendaba a todo paciente ingresado dosis profilacticas de heparina

de bajo peso molecular subcutdnea, y dosis profilacticas ampliadas en caso de pesos mayores de 80kg.

En los pacientes con alto riesgo de trombosis recomendaba heparina de bajo peso molecular a
dosis intermedias (1mg/kg/dia). Estos pacientes eran aquellos con COVID-19 grave definidas por pa-
rametros analiticos como proteina C reactiva > 150mg/dL, dimero D >1.500 ng/mL o > 6 veces el limite
superior, interleuquina-6 > 40 pg/mL, ferritina > 1.500 ng/mL o linfopenia < 800 /uL; pacientes con

antecedentes personales o familiares de ETEV o de patologia isquémica.

En los pacientes con sospecha clinica de ETEV, ya fuera TEP o TVP se recomendaba tratamiento
con heparina de bajo peso molecular a dosis terapéuticas, aln en caso de no poder confirmar la enfer-

medad por imposibilidad de traslado al Angio-TC.
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En los pacientes criticos ingresados en UCI, o situacién de extrema gravedad en planta (denomi-
nados como pre-criticos) recomendaban también dosis terapéuticas de heparina de bajo peso mole-

cular aun sin sospecha de ETEV.

A'los pacientes a los que se les daba el alta recomendaban individualizar la necesidad de profilaxis

con heparina, fomentando en cualquier caso la deambulacion y la hidratacién, evitando vida sedentaria.

d. Oxigenoterapia

En funcidn a la gravedad del paciente se podia utilizar distintos tipos de dispositivos para la admi-

nistracion de oxigenoterapia, de menor a mayor aporte de oxigeno existen (Imagen 3):

e Gafas/canulas nasales: dispositivos de bajo flujo (entre 1-6 L/min) que puede

alcanzar una FiO2 entre 24-44%.

e Mascarilla facial simple: dispositivo de flujo moderado (entre 5-10 L/min) que

puede alcanzar una FiO2 entre 35-50%.

e Mascarilla reservorio: dispositivo de flujo moderado (hasta 15 L/min) que pue-

de alcanzar una FiO2 cercana al 85-90%.

e Gafas/canulas nasales de alto flujo: dispositivo nasal de alto flujo alcanzando
hasta 60-70 L/min, que ejercen una leve presidn positiva dado el alto flujo y que
alcanzan FiO2 del 100%.

e Ventilacion mecanica no invasiva (CPAP “Continous Positive Airway Pressure”
o BiPAP® “Bilevel Positive Airway Pressure”): dispositivos que aportan una ventila-
cién con presidn positiva con un flujo de hasta 15 L/min y una FiO2 que alcanza el
100%. En el caso de la infeccidn por SARS-CoV-2 lo mas habitualmente utilizado era
la CPAP.

o Dispositivos alternativos de CPAP: dispositivos disefiados y utilizados durante
la primera etapa de la pandemia ante la sobrecarga hospitalaria con ausencia de
disponibilidad de dispositivos de CPAP para todos los pacientes!?®, Se utilizaba una
mascarilla (mascarilla facial simple o interfase de CPAP convencional o mascara de
submarinismo de Decathlon©), a la que se afiadia una valvula de presion al final
de la espiracién. El flujo podia llegar hasta los 15 L/min, y se asumia que alcanzaba

una FiO2 en torno al 80% (dependiendo de las fugas).

e Ventilacion mecanica invasiva: forma invasiva de ventilacién con presién posi-
tiva, el flujo varia segun las necesidades del paciente y la FiO2 llega al 100% si lo

precisa.
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OAFAS MASCARILLA MascarILLA
NASALES FACIAL SIMPLE RESERVORIO
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Imagen 3: Dispositivos de oxigenoterapia
e. Tratamiento de soporte

Como tratamiento de soporte se utilizaba analgesia y antipiréticos convencionales, como para-
cetamol, metamizol o dexketoprofeno, sueroterapia si existe inestabilidad hemodindamica o como paso
intermedio a nutricién parenteral en pacientes con insuficiencia respiratoria grave en los que no se
podia mantener la tolerancia oral. Ademas, segun la situacion clinica, se utilizaban otros dispositivos

como sondas vesicales para evitar la desaturacién por el esfuerzo.

También se establecieron protocolos para la maniobra de decubito prono, para favorecer la ven-

tilacion de todas las dreas pulmonares, en pacientes graves.

1.11. Cronologia en Espaiia: Primera ola

Aungue desde finales de diciembre del 2.019 se conocia la presencia de un nuevo coronavirus en
China, que estaba produciendo un alto niumero de muertes, no es hasta el 24 de enero que el Ministerio
de Sanidad define los criterios que debia cumplir un enfermo para realizar la RT-PCR de coronavirus:
haber visitado recientemente la region de Wuhan (China) o contacto con personas que hubieran sido
positiva en la prueba (RT-PCR), siendo el 31 de enero cuando se confirma el primer caso positivo im-
portado un turista aleman es ingresado en el hospital de Santa Cruz de Tenerife. En las primeras sema-
nas de febrero se confirman los siguientes casos positivos, muchos de ellos relacionados con un partido
de futbol que se celebré en Mildn el 19 de febrero entre el Atalanta de Bergamo v el Valencia futbol

club, no siendo hasta el 26 de febrero que se confirma el primer caso de contagio local un hombre de
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62 afios, reportado en Andalucia.

Tras este primer caso de contagio local los casos positivos comienzan a crecer rapidamente. A dia
1 de marzo en la parte norte de Italia se encuentra el mayor brote europeo. El 3 de marzo se confirma
la primera muerte por COVID-19 en Espafia y Europa, tras una investigacion forense y una necropsia se
confirma que un hombre fallecido el 13 de febrero en Valencia estaba infectado con coronavirus, habia

sido diagndsticado de una neumonia grave de origen desconocido tras un viaje a Nepal.

El dia 14 de marzo del 2.020 el Gobierno de Espafia decreta el estado de alarma iniciando la
cuarentena del pais con el confinamiento domiciliario obligatorio, con 5.232 casos confirmados y 133
muertos. El confinamiento durd un total de 98 dias, siendo una situacidn sin precedentes que solo po-
dia equipararse a la pandemia de gripe de 1.918, que infecté aproximadamente al 5% de la poblacion

mundial falleciendo el 2% (50 millones de personas).

Durante ese mes el aumento de los casos fue exponencial lo que provoca que el sistema sanitario
sufra un colapso y estrés nunca vistos, llevando al desbordamiento de los hospitales, que en algunos
casos triplicaron camas, con apertura de UCls en zonas hospitalarias no destinadas a ello, como los
quiréfanos o zonas de reanimacidn, con los servicios de urgencias al limite, con mas de 2.500 pacientes
pendientes de ingreso solo en la comunidad de Madrid. En esta situacion se decide el montaje de pe-

guefias carpas en los parkings de los hospitales como zonas de apoyo.

A mediados de marzo sin conseguir controlar aun la situacién se decidio cerrar las fronteras espa-
fiolas, ese mismo dia Madrid habilitd en IFEMA (Institucion Ferial de Madrid) 150 camas para personas

sin hogar.

El dia 19 de marzo se abre el primer hotel medicalizado con el objetivo de aliviar la presién
asistencial permitiendo a los pacientes con sintomas leves e imposibilidad de aislamiento domiciliario
realizar a la cuarentena en los hoteles. Dos dias mas tarde se inician las obras para la apertura de un

hospital de campafia en el recinto IFEMA.

El pico de contagios se alcanzd a finales de este mes con 10.471 casos nuevos el dia 20 de marzo, y

el pico de mortalidad en la primera semana de abril con un registro en Espafia de 950 muertes en un dia.

En las siguientes semanas y con todas las medidas adoptadas se consiguid que la incidencia de
nuevos casos comenzara a disminuir progresivamente. El dia 26 de abril el nUmero de casos nuevos fue
de 653 a partir del 6 de mayo ya estaban por debajo de 500 contagios al dia. Con estos datos se inicié
la desescalada, con un plan en el que progresivamente se disminuian las medidas de confinamiento y

restricciones de la movilidad,

El dia 21 de junio la mayoria de las provincias concluyen el plan de desescalada, alcanzando el
menor nimero de contagios por dia desde el inicio de la pandemia y finalizando asi la llamada “primera

ola de COVID-19” tras un total de 245.938 contagios con 28.315 muertes con COVID-19 confirmado vy
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150.376 recuperados.

a. Primera Ola en Madrid

En la primera ola la Comunidad de Madrid sufrié la mayor tasa de incidencia de casos de CO-
VID-19 en Espafia, notificandose casi 65.000 casos, el primero de ellos a finales de febrero, de estos

requirieron ingreso cerca de un 65%.

Antes de que se iniciara la pandemia los hospitales la Comunidad de Madrid contaban con un
total de 13.482 camas de agudos y 522 camas de UCI*?, repartidas en mas de 40 hospitales publicos
y privados. Este nimero se vio superado en las uUltimas semanas de marzo superando el 100% de ocu-
pacién de camas de agudos el 28 de marzo. El 2 de abril se alcanzd el nUmero maximo de pacientes
hospitalizados por COVID-19, con un total de pacientes hospitalizados de 16.174, unos dias mas tarde,
el 5 de abril, se alcanzé el maximo de pacientes en camas de UCI 1.520 (casi el triple del total de camas
con las que contaban los hospitales de la Comunidad de Madrid al inicio de la pandemia) (Imagen 4), a

estos pacientes habia que sumar los pacientes no COVID-19.

18
dd /Aras
166060

\
4666
12000 / \
/ \(mm
16066
m?./ \
6t
/ kY
oao SIvS
YOoo / \ 3588

7 N\

/ 1%6
2000 $9) \)6%
/ 2

9 /3 28 30 6 13 20 2? kg 1] % 27

MARZO ABRIL MAYo

Imagen 4: Registro de ingresos (adultos) por COVID-19 Comunidad de Madrid
*Datos compartidos por 62 hospitales madrilefos a través de COVID19 MADRID-S.P.M (@covid19_m)
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Para hacer frente a esta oleada de pacientes agudos, se vieron obligados, los hospitales de la C.
Madrid, a afladir camas adicionales en zonas de hospitalizacién improvisadas como gimnasios de fisio-
terapia, bibliotecas, carpas en los parkings de los hospitales, camas de UCI en zonas de quiréfano o de

reanimacion y a la apertura del Hospital de Campafia COVID-19 IFEMA.

Durante este periodo se interrumpid casi con totalidad las actividades hospitalarias no relaciona-
das con el COVID-19.

44



Alba Herndndez Piriz II. Introduccion

b. Hospital de Campana COVID-19 IFEMA

El dia 21 de marzo con 24.926 casos confirmados y 1.326 muertes, pese a las medidas tomadas
en los centros hospitalarios de la Comunidad de Madrid, la capacidad de atencion a los pacientes se
habia visto superada por la demanda, abriendo el Hospital de Campaiia COVID-19 IFEMA, como dispo-

sitivo de emergencia, con el objetivo de descongestionar los hospitales.

A las 48 horas de la apertura habia ingresados 350 pacientes en el hospital de campafia. Los pa-
cientes eran derivados desde las urgencias de los hospitales convencionales. Inicialmente la gravedad
de los mismos era leve y no presentaban factores de riesgo o comorbilidades que hicieran sospechar
de la progresién de la enfermedad, pero a medida que aumentaron los casos, y las instalaciones del
hospital de campafia mejoraron, incluyendo la apertura de la UCI, se permitié el traslado de cualquier

tipo de paciente.

A su apertura contaba con un unico pabelldn, el pabellén 5 con un total de 350 camas, fue el
pabellén provisional hasta que se finalizaron las obras, alojé a un total de 481 pacientes leves y cerro el

dia 30 de marzo (Imagen 5).

Posteriormente abrieron otros dos pabellones: el Pabelldn 9, que abrié el 26 de marzo y contaba
con 750 camas, y el Pabelldn 7, abierto el 30 de marzo con 550 camas. Estos dos pabellones tenian una
estructura mas parecida a un hospital convencional, incluyendo las conducciones de gases medicinales,
pruebas de laboratorio y de imagen urgentes, historia clinica electrdnica y organizacion en controles de

controles similar a como se organizan las zonas de criticos en urgencias (Imagen 5).

Imagen 5: Pabellén 5 provisional (a la izquierda) y Pabelldn 9

El 1 de abril se abrieron las 16 camas de la UCl en el Pabellén 9, en esa fecha desde la apertura
del hospital habia habido 1.400 ingresos y 535 altas; cuando cerrd sus puertas el dia 1 de mayo, se habia

atendido un total de 3.817 pacientes.
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2‘ ECOGRAFTA

n el siglo VI. (a.C) Pitagoras escribié sobre la naturaleza de los intervalos musicales de los
instrumentos de la cuerda, inicidandose aqui la acustica, la ciencia de las ondas mecanicas,

siendo este el origen de la ecografia.

El sonido es una secuencia de ondas de presion que se propagan por medios sdlidos, liquidos o
gaseosos, produciendo una vibracion o proceso de compresidon-descompresion en estos medios elasti-
cos que se ird trasmitiendo a los medios vecinos hasta el agotamiento. Los ultrasonidos son ondas cuya
frecuencia excede el limite superior de las frecuencias audibles para el oido humano, superando por

tanto los 20.000 hertzios.

La ecografia es una técnica diagndstica que permite estudiar la anatomia, creando imagenes
bi-tridimensionales mediante haces de ultrasonidos. Cada drgano transmite los ultrasonidos de forma
diferente, dependiendo de su arquitectura y composicién, el ecdgrafo analiza los ecos reflejados de

estos ultrasonidos al chocar con cada estructura, y crea una imagen a partir de estos ecos*°.

En 1.794 el bidlogo italiano Spallanzani describié por primera vez cémo los murciélagos eran
capaces de guiarse en la oscuridad mediante sonidos no audibles para los humanos. En los siguientes
afios se desarrollé el uso de los ultrasonidos, siendo uno de sus primeros usos la identificacion de
icebergs bajo el agua, tras el desastre del Titanic en 1.912. Llegando a la medicina el 1.940, utilizados
para detectar tumores cerebrales por los hermanos Dussik. Desde entonces, la ecografia ha tenido una
notable evolucion hasta llegar a la ecografia que la conocemos hoy en dia, empleamdose con fines
diagndsticos, terapéuticos y de seguimiento. Ademas, en las Ultimas dos décadas el desarrollo de equi-
pos compactos y portatiles ha permitido que esta técnica sea mas accesible, desarrollandose en estos

ultimos afios la ecografia clinica o a pie de cama®*°, de la que hablaremos mas adelante.

2.1. Ecografia en medicina, ventajas y
limitaciones

La ecografia es una técnica sencilla, accesible, que puede realizarse en espacios pequefios, ra-
pida y bien tolerada, que se adapta a la situacion clinica del paciente, pudiendo ademads desplazarse,
gracias a los equipos portatiles, por lo que se puede utilizar practicamente en cualquier entorno, inclu-

yendo en medios extrahospitalarios.

Es ademas reproducible, permitiendo que se realice por diversos profesionales siguiendo unas
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pautas, obteniendo imagenes con alta concordancia.
También permite ver la imagen en tiempo real y grabar las pruebas para revisar las imagenes.

Al contrario que la radiacion ionizante o el uso de contrastes, carece de efectos secundarios lo
gue hace a esta técnica ideal para el seguimiento en la gestacion, y permite la repeticion siempre que

se necesite para, por ejemplo, objetivar la respuesta a un tratamiento.

Es importante decir que se trata de una técnica econdémica, una vez adquirido el equipo de ultra-

sonidos este permite la realizacion de multiples estudios,

Existen desventajas como que hay estructuras que no pueden ser valoradas con la ecografia
como puede ser las superficies dseas o en presencia de aire. Tiene una elevada sensibilidad para detec-
tar lesiones, pero la especificidad es menor, especialmente en tumores, y ademads, en manos inexpertas

existe riesgo de malinterpretar los hallazgos y los artefactos, siendo una ténica explorador-dependiente.

Con todo esto y con las escasas desventajas que presenta la ecografia se ha abierto paso como
una herramienta de gran utilidad, siendo una técnica idénea para usarse como método diagndstico,
para valorar de la evolucidn clinica, la realizacién de procedimientos diagndsticos y terapéuticos y com-

probar la respuesta a tratamientos®?, entre otras utilidades.

a. Seguridad de la ecografia

Aunque la ecografia se ha posicionado como una técnica segura, existen una serie de efectos
como resultado de la interaccién de los ultrasonidos con las moléculas bioldgicas a medida que atravie-
san un tejido (bioefectos). Aungue con la evidencia cientifica disponible hasta la fecha no se ha obser-
vado que exista riesgo con los ultrasonidos utilizados en la medicina, es importante conocer los tipos

de bioefectos que pueden producir los ultrasonidos y sus mecanismos:

e Mecanismos térmicos: el efecto mds relevante es la calefaccién, se produce
por la absorcion de una pequefa parte de la energia del haz de ultrasonidos por
los tejidos y se transforma en energia calorifica. Esto dependera de la intensidad, la

duracion y la concentracién focal de los ultrasonidos sobre un tejido.

e Mecanismos mecanicos: el mecanismo mas relevante es |la cavitacion acustica,
que se produce por la propagacion de ondas de presion en un fluido, formandose
burbujas de gas o vapores en dicho fluido. La liberacién de esta energia podria
producir la destruccion de la materia que rodea a la cavidad, este mecanismo es el

usado en la litotricia.

Para controlar estos efectos existen indicadores de seguridad en la pantalla de los ecdgrafos, el
indice térmico, que estima la elevacién de |la temperatura del tejido que podria ser posible bajo las de-
nominadas “condiciones razonables en el peor de los casos” y el indice mecanico que se utiliza como

indicador de la actividad de cavitacion.
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Como se ha dicho estos indices se mantienen dentro de los limites de seguridad en las técnicas
ecograficas dentro de la medicina, pudiendo decir que la ecografia en la practica clinica es una técnica
carente de efectos secundarios, pero es importante recordar la regla de oro de la proteccion radiold-
gica ALARA gue corresponde a las siglas inglesas de la expresidn “tan bajo como sea razonablemente
posible” (As Low As Reasonably Achievable), es decir que la exposicién a la técnica sea la menor posible

teniendo en cuenta las necesidades sanitarias, los aspectos técnicos y econdmicos.

2.2. Ecografia clinica o POCUS

La ecografia clinica o POCUS “point-of-care Ultrasound”, es aquella que se realiza por el médico
directamente responsable del paciente, de forma sistematizada como complemento a la exploracion
fisica habitual®*!. Este tipo de ecografia es el que realiza en médico internista'®?, y tiene las siguientes

caracteristicas'®:

e Es realizada por el mismo médico que realiza la historia clinica, la exploracion
fisica y que toma las decisiones terapéuticas, lo que le permite integrar la informa-
cion de la ecografia clinica en el contexto de cada paciente concreto, permitiendo

tomar decisiones inmediatas.

e No pretende hacer una exploracién anatémica completa y estructurada, si no
que su objetivo es el de responder preguntas concretas, generalmente que se res-

ponden con un si o un no, que afecten al manejo del paciente.

e Se realiza a la cabecera del paciente, es decir, el ecdgrafo se traslada hasta el
lugar donde se encuentre el enfermo, sin necesidad de que este sea trasladado,

pudiendo, ademas, realizarse el estudio tantas veces como sea necesaria.

En la ecografia clinica es esencial integrar los datos ecograficos con la clinica del paciente, la ex-
ploracién fisica y resto de pruebas complementarias, y no guiarnos por los datos ecograficos de forma

aislada.

En los siguientes apartados se explicaran los usos habituales de la ecografia clinica por el médico

internista.

2.3. Ecografia pulmonar

La mayoria de los avances en este campo se deben a investigaciones a partir de los afios 90. A
finales de los afios 70 se consideraba al pulmdn un érgano inaccesible, ya que las ondas de ultrasonidos

se propagan mal en el aire y tenia el inconveniente afiadido de la presencia de estructuras dseas.

Por esto, la ecografia pulmonar no tiene base anatdmica, si no que se basa en la deteccion de
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algunos de los artefactos producidos al atravesar los haces de ultrasonidos la linea pleural®***** y en |a

interpretacién de los mismos:

e Reverberacién: cuando un haz de ultrasonidos rebota contra una estructura
con gran reflexion (hiperecoica) y estos ecos son reflejados a nivel del transductor
entrando de nuevo en el paciente. Se suele producir en zona con interfases muy
distintas. Aparece como multiples lineas hiperecoicas paralelas a la estructura ori-
ginal y que van disminuyendo de intensidad. Por ejemplo, a nivel del gas del tubo

digestivo.

e Cola de cometa: se producen al interaccionar el ultrasonidos con una interfase
estrecha y muy ecogénica, son reverberaciones de la interfase que al ser muy pe-
guefia produce una imagen que simula una cola de cometa. Aparecen lineas verti-
cales hiperecogénicas que desaparecen al final de la pantalla. Por ejemplo, a nivel

de la pleural cuando existe edema intersticial.

A continuacién, se explicara la técnica de exploracién y los principales usos de la ecografia pul-

monar.

a. Técnicas de exploracion

En primer lugar, elegiremos la sonda que mejor se adapte a nuestro objetivo, en el caso de la
ecografia pulmonar se puede utilizar la sonda lineal para estudiar la linea pleural o la sonda convex.

Pudiendo realizar cortes longitudinales y transversales del pulmén.

La mayoria de los protocolos identifican 3 dreas de exploracién por cada pulmon: anterior (en-
tre el esterndn, linea axilar anterior, clavicula y diafragma) que se puede dividir en superior e inferior;
lateral (entre la linea axilar anterior y posterior, la axila y el diafragma) que también se puede dividir
en superior e inferior; y el drea posterior (entre la linea axilar posterior, linea paravertebral, borde de
trapecio y diafragma) en este caso al ser el drea de mayor tamafio se suele dividir en superior, medio e

inferior.

b. Parénquima pulmonar normal- Patrones basicos

En un pulmon aireado se refleja aproximadamente el 99% de lo ultrasonidos al pasar a través de

la pleural, generando artefactos.

Lo primero que nos vamos a encontrar es el denominado signo del murciélago, llamado asi por
la semejanza con un murciélago con las alas desplegadas. En un corte transversal observaremos las cos-
tillas como una linea hiperecoica con su sombra acustica posterior, aproximadamente a medio cm bajo
la linea que une los bordes anteriores costales encontramos una linea hiperecoica, la linea pleural, que

representa la pleura visceral y parietal.
Una vez el ultrasonidos atraviesa la linea pleural encontraremos las lineas A, lineas hiperecoicas
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horizontales que se producen por el artefacto de reverberacién de la linea pleural, son paralelas y equi-
distantes a esta. Aunque es el patrén habitual del pulmdn sano, lo encontraremos siempre que exista

aire, por lo que podremos verlo también en caso de neumotdrax, embolia pulmonar, EPOC.

Si cambiamos del modo B ecografico al modo M obtendremos el signo de la orilla, donde podre-

mos observar el deslizamiento pleural.

Estos patrones se representan en la imagen 6

 SIGNO DEL MURCIELAGO  LINEA PLEVRAL

-

LINEAS A SIGNO DE LA ORILLA

Imagen 6: patrones de la ecografia pumonar

c. Patron intersticial

Este patrén se basa en el artefacto de cola de cometa, producido por el engrosamiento de los
septos interlobulares (por fibrosis o edema intersticial) lo que da lugar a la la presencia de lineas B, |i-
neas hiperecoicas verticales que se inician en la pleura y alcanzan el final de la pantalla, en su transcurso

borran las lineas A36137,

El patrén intersticial ecografico se definid en 2009'* como la presencia de al menos 3 lineas B
en al menos un drea de cada hemitdrax. El patron intersticial puede evolucionar ecograficamente a la

vez que el paciente evoluciona clinicamente, pudiéndose producir la fusion de las lineas B por empeo-
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ramiento del engrosamiento de los septos, cuando estas lineas B se fusionan y ocupan por completo
el espacio intercostal, de manera que solo se observa una Unica linea B muy gruesa sin pulmon sano
en ese espacio se denomina lung rocket (signo de cohetes o pulmdn blanco). A nivel pleural podemos

observar alteraciones como engrosamiento o irregularidades de la linea pleural (imagen 7.).

LVNG ROCKET

Imagen 7: patrén intersticial pulmonar

Este patron se puede observar en otras patologias, en la tabla 2 se describen las principales ca-

racteristicas de las patologias que presentan sindrome intersticial.

Tabla 2: caracteristicas de las etiologias del sindrome intersticial

EAP cardiogénico IC crénica SDRA Fibrosis pulmonar
Disnea guda o empeoramiento Crénica Aguda o empeoramiento Crénica
brusco brusco
Lineas B +4++ +/++ ++++ +/++
. .. . ) Bilateral, en Bilateral, difuso, no ho- |Bilateral basal y pos-
Distribucion Bilateral, difuso ’ ’ yP

bases mogénea terior

Derrame pleural, colapso
Otras alteraciones | vena cava inferior dismi- |Derrame pleural
nuido

Alteraciones linea pleu- | Alteraciones de la
ral, consolidaciones linea pleural

Ecocardioscopia Patoldgico Patoldgico Normal Normal

EAP: edema agudo de pulmon; IC: insuficiencia cardiaca; SDRA: Sindrome de distrés respiratorio agudo

d. Consolidacion

Cuando existe una consolidacién pulmonar, siempre y cuando esta esté en contacto con la pleura,
existe una auténtica ventana para valorar el paréngquima pulmonar, sus estructuras vasculares y bron-
quiales, por la disminucion del aire a dicho nivel. La sensibilidad ecogréfica cuando se compara con la TC
para el diagnostico de consolidaciones esta en torno al 83%'*. Desde el punto de vista etiopatoldgico

existen 4 tipos de consolidaciones:
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o De etiologia inflamatoria: las consolidaciones neumodnicas en su fase precoz
presentan estructuras homogéneas similar a la ecogenicidad del higado (hepatiza-
cién), por la ausencia del aire alveolar, a medida que se reairea la zona afectada se
observaran multiples artefactos, el signo mas caracteristico es el broncograma aé-
reo, que se presenta como estructuras lineales hiperecogénicas en el seno de una
consolidacion, existiendo cambios con la ventilacidon. Suelen observarse ademas

lineas B por la afectacion intersticial local.

e De etiologia mecdnica (atelectasias) por compresién extrinseca en las que ob-
servaremos una morfologia puntiaguda (por ejemplo, en el derrame pleural), u
obstructiva por obstruccidn del flujo aéreo en los bronquios centrales o periféri-
cos, en la que observaremos hepatizacion del parénguima con broncograma aéreo

periférico, pero no en el seno de la consolidacion.

e De etiologia vascular: en el caso del infarto pulmonar observaremos una evolu-
cién temporal, en primer lugar, por la ocupacion de los alveolos por la hemorragia
tendremos una imagen hipoecoica de bordes redondeados y con separacién nitida
del pulmdn sano sin broncograma aéreo, posteriormente cuando se reabsorbe el
contenido hemorragico (por la fibrinolisis) tendremos una imagen heterogénea de
morfologia triangular con su base en la pleura. En ocasiones se puede observar en

el vértice una estructura tubular hipoecoica que corresponde al vaso trombosado.

e De etiologia neoplasica: en torno al 40% de los tumores son periféricos, lo que
permite observarlos mediante ecografia, la ecogenicidad es variable y no presen-
tan broncograma aéreo, su borde suele estar bien delimitado y en ocasiones mues-

tran excrecencias hacia el pulmdn sano pudiendo invadir otras estructuras.

e. Otros

La ecografia pulmonar ha demostrado tener una sensibilidad y especificidad alta para el diagnds-
tico de neumotdérax!®. Existen distintos signos que nos deben hacer sospechar o descartar la presencia
de neumotdrax, en primer lugar, la presencia de deslizamiento pleural excluye el neumotdrax, mientras
que la ausencia de deslizamiento es muy sugerente del mismo. En el modo M la ausencia de desliza-
miento pleural se denominara patron en codigo de barras. Cuando el paciente estd en apnea, tampoco
existe deslizamiento pleural, sin embargo, al encontrarse ambas pleuras adheridas se trasmite el impul-
so del latido cardiaco, y se observara en el modo M como pulso-pulmén, lo que descarta la presencia
de neumotorax. Existe ademds un signo que es 100% especifico de neumotdrax, el denominado punto
pulman, que se produce cuando observamos en la misma imagen ecografica hallazgos de pulmdn sano

(deslizamiento pleural y lineas A) junto con signos de neumotorax (ausencia de deslizamiento).

La ecografia tiene también alta capacidad para detectar colecciones liquidas, en el caso del de-

rrame pleural*® |o observaremos en zonas declives (siempre y cuando no esté encapsulado) entre las
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hojas pleurales, como una imagen anecoica (en algunas ocasiones con ecos en su interior que haran
sospechar de la presencia de tabiques o de derrames tipo exudativo). Si el derrame es lo suficientemen-
te grande podremos observar una consolidacion pulmonar de etiologia mecanica extrinseca, observan-
do el pulmén atelectasiado, que flota en el derrame y durante la inspiracién (al expandirse el pulmdn
por la entrada de aire) podremos observar como la pleura visceral se acerca a la parietal, en el modo M

a esto se le llama signo del sinusoide.

2.4. Ecografia multiérgano

En los Ultimos afios se ha desarrollado el concepto de ecografia multiérgano cuando se combi-
nan distintos tipos de ecografia para dar respuesta a una situacion clinica concreta, por ejemplo, para
valorar a un paciente con shock realizando una ecocardioscopia, ecografia de vena cava inferior y la
ecografia pulmonar o en sospecha de ETEV realizando ecografia de miembros inferiores buscando TVP
y ecocardioscopia buscando datos que sugieran TEP o en un paciente con disnea realizando un diag-

nostico diferencial entre distintas patologias como puede ser neumonia, insuficiencia cardiaca, TEP...

Se puede entender como una exploracidn fisica “ampliada” mediante ecografia, que mejora la
rentabilidad de la exploracion fisica tradicional**!*?, que aporta informacién muy valiosa permitién-
donos englobar todos los hallazgos ecograficos, tomando decisiones diagndsticas y terapéuticas de

forma temprana, ya que se realiza a pie de cama, para un manejo adecuado de cada paciente.

Ademas de la ecografia pulmonar que se ha descrito mas ampliamente en el apartado pulmonar,

en la ecografia multidrgano se incluyen las siguientes ecografias:

a. Ecografia de miembros inferiores

La valoracion ecografica del sistema venoso profundo proximal de miembros inferiores se uti-
liza para el diagndstico de TVP*31% |niciaremos el estudio a nivel femoral proximal, cerca de la ingle,
visualizando el paquete vascular (arteria femoral, vena femoral comun y safena mayor), si con la com-
presidon de la sonda las venas colapsan completamente, se excluye la presencia de trombo en su inte-
rior, si, por el contrario, no es colapsable significa que existe trombo en su interior. Las arterias por el

contrario no son colapsables debido a la presidn que existe en el interior de su luz.

Una vez realizada la compresién a nivel de la ingle desplazaremos la sonda hacia abajo, dejando
de ver la vena safena mayor, viendo entonces la vena femoral comun y la arteria femoral bifurcada en
superficial y profunda, realizando de nuevo la compresion a dicho nivel, continuaremos desplazando la
sonda hacia abajo donde se verd la division de la vena femoral en profunda y superficial, realizando de

nuevo la compresion cuando observemos solo la arteria femoral superficial y vena femoral superficial.

Tras esto con el paciente en decubito supino con flexion de la rodilla, o en decubito prono si la

situacion clinica lo permite, se colocara la sonda en el hueco popliteo para valorar la vena poplitea que
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estard acompafiada por la arteria poplitea.

El estudio de la TVP distal (mas alla de la vena poplitea) tiene una sensibilidad inferior a la proxi-
mal y el riesgo de evolucion a TVP proximal es menor del 20% y aun menor de que evolucione a TEP,
ademas tampoco hay evidencia de que el tratamiento de esta disminuya la progresién, por lo que no
estad indicado de rutina su estudio, si se sospecha TVP se puede repetir el estudio en 10-14 dias para ver

si existe progresién de una TVP distal no detectada previamente.

En los casos en los que se sospeche embolia de pulmdn, también puede ser Util el estudio de
trombos a nivel del sistema venoso profundo de extremidades inferiores, dado que, en una situaciéon
de sospecha clinica, si existe TVP, se puede establecer el diagndstico de ETEV e iniciar anticoagulacién,
aun en el caso de no poder confirmar la existencia de TEP por ejemplo por inestabilidad del paciente
gue impide la realizacién de Angio-TC o por contraindicacion del mismo, por ejemplo, por embarazo o

por imposibilidad del uso de contraste por enfermedad renal, alergia...

b. Ecocardioscopia

La ecocardiografia basica puede evaluar de forma simplificada parametros de interés, no para
realizar un estudio completo del corazdn, si no para dar respuesta a una pregunta concreta que permita
orientar el diagndstico y tratamiento de una situacion clinica concreta. Existen multiples estudios en los
gue se demuestra que con entrenamiento y experiencia limitados, se pueden realizar exdmenes con un

elevado grado de concordancia y reproductividad?4>14¢

De forma general, con la sonda sectorial, buscaremos el corazén en la proyeccién paraesternal

en su eje largo y eje corto, en la proyeccion apical 4 cdmarasy en la proyeccion subcostal o subxifoidea.

A continuacion, se resumen los usos basicos de la ecocardioscopia:

e Valoracion de la funcidon del ventriculo izquierdo: permite realizar una esti-
macién de la fraccién de eyeccion de un paciente sin necesidad de hacer medi-
ciones complejas, respondiendo a la pregunta de si el paciente tiene una fracciéon
de eyeccion de ventriculo izquierdo normal, ligeramente deprimida o gravemente
disminuida. Los métodos para esto son la medicion de la excursion sistdlica del ani-
llo mitral o MAPSE (“mitral annular plane systolic excursion”)'*, la distancia e-sep-

tum?7148 v de forma subjetiva el engrosamiento del endocardio en sistole.

e Valoracidn de la funcion del ventriculo derecho: mediante la excursion sistdlica
del anillo tricuspideo o TAPSE (“tricuspid annular plane systolic excursion”o despla-

zamiento del anillo tricuspideo).

e Datos indirectos de aumento de la presion del ventriculo derecho: sus paredes
se arquean hacia el ventriculo izquierdo, iguala o incluso supera el tamafio del ven-

triculo izquierdo o existe un movimiento anormal a nivel del septo interventricular,
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gue se dirigira hacia el ventriculo izquierdo en diastole.

e Valoracidn de la vena cava inferior: Existe una relacién directa entre el diametro
maximo de la vena cava inferior y su colapsabilidad con la presion venosa central y
la presion de la auricula derecha'®, también ha demostrado utilidad en la respues-
ta a fluidos™®. Hay que tener en cuenta que existen otras causas de aumento de la
presion auricular derecha, en la que no se recomienda tratamiento depletivo como
el taponamiento pericardico, neumotdrax a tension, pericarditis constrictiva, TEP
agudo e infarto del ventriculo derecho, que se valoraran segun la situacion clinica

del paciente.

o Derrame pericardico: se observa entre las dos capas del pericardico, presen-
tandose como una franja anecoica. De esta forma, en la situacion clinica adecuada,
podemos reconocer signos precoces de taponamiento cardiaco como son la au-
ricula derecha colapsada en sistole y el ventriculo derecho en diastole, junto con
una vena cava inferior distendida sin cambios inspiratorios, y el signo del bamboleo

cardiaco.

c. Ecografia abdominal

La ecografia clinica también se puede utilizar para valorar los 6rganos abdominales, para ello se

utilizard la sonda convex deslizando la sonda por el abdomen con el paciente en decubito supino.

Con este examen se puede valorar si existe alteraciones de la estructura hepatica o del bazo (le-
siones ocupantes de espacio como quistes o abscesos, infartos, o rotura esplénica), si existe aumento
del tamafio de los mismos puede valorarse y medirse. También se puede valorar la via biliar extra e in-
trahepatica (presencia de cdlculos biliares, datos de colecistitis, dilatacién del colédoco...), los rifiones y
la via urinaria (célico renoureteral, hidronefrosis o retencion aguda de orina). Ademas, se puede valorar
la aorta abdominal estudiar su diametro a lo largo de todo su recorrido para descartar la presencia de

aneurisma.

Por ultimo, hay que destacar que se puede utilizar para valorar la presencia de liquido libre ab-
dominal, mediante el protocolo FAST dirigido a pacientes traumatoldgicos en un escenario de inesta-
bilidad hemodinamica, pero que se puede ampliar a otras situaciones de emergencia. Se estudiara la
presencia de liquido libre en la fosa de Morrison (entre higado y rifidon derecho), en el receso esple-
norrenal, en la pelvis a nivel del fondo del saco de Douglas, y en la cavidad pericardica a través de la

ventana subxifoidea.

2.5. Ecografia muliérgano en la COVID-19

Durante la epidemia por SARS-CoV-2 la ecografia clinica, especialmente la ecografia pulmonar,
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dada la predileccién del virus por producir dafio a dicho nivel, ha ganado importancia, sin embargo,
aungue la principal causa de muerte en esta infeccion es la insuficiencia respiratoria, existe afectacion
a otros niveles, con un curso clinico variable y multiples complicaciones, pudiendo utilizar la ecografia

multidrgano para la valoracidn de los enfermos.

A continuacion, se explicara brevemente, la utilidad de la ecografia clinica en la infeccién por
SARS-CoV-2.

a. Ecografia pulmonar en la COVID-19

Al inicio de la pandemia, varios autores, destacando Volpicelli*®! y Soldati’®?, recalcaron la im-
portancia del uso de la ecografia en la COVID-19 dado que permite la identificacién temprana de la
neumonia. Ademds describieron, junto con otros autores como Peng, una serie de hallazgos tipicos y
patrones ecograficos en la COVID-19111537155 similares al patron intersticial. Estos hallazgos, que suelen

presentarse de predominio bilateral y posterobasal, son los siguientes:

e Lineas B no homogéneas con dreas de pulmdn normal.
e |rregularidad y disrupcién pleural.

e Consolidaciones periféricas de pequefio tamafio (<1 cm), denominadas conso-

lidaciones subpleurales.

Diferenciandose etapas cronoldgicas de la enfermedad mediante ecografia que tienen buena

correlacion con la TCH/ 151

o Enfermedad leve: caracterizado por presencia de lineas B, irregularidades de
la pleural y consolidaciones subpleurales, con areas de pulmdn sanas. En la TC se

observa opacidades con aspecto de vidrio deslustrado.

e Enfermedad moderada: aumento de las lineas B que confluyen entre si. Enla TC

se observa confluencia de las opacidades en vidrio deslustrado.

o Enfermedad grave: aumento de las lineas B, con imdagenes de lung rocket, con
presencia de consolidaciones >3 cm. En la TC se observan consolidaciones neumo-

nicas y vidreo deslustrado de generalizado.

Se han descrito multiples sistematicas para llevar a cabo la exploracidon tordcica. Al inicio de la
pandemia, Soldati et al**® y Volpicelli et al**, propusieron, de forma independiente unas sistematicas
en el paciente con COVID-19 y diferentes puntuaciones que se asignaba a cada hallazgo para valorar
la afectacion y la evolucidn. La importancia de esto es, que la exploracién que se lleve a cabo, sea re-
producible y homogénea. Por ejemplo, en el caso Soldati et propusieron una exploraciéon pulmonar
que incluia 14 campos: 4 anteriores (2 en cada pulmon), 4 laterales (2 en cada pulmdn) y 6 posteriores
(superior, medial e inferior en cada pulmdn), y puntuaciones diferentes segun los hallazgos de cada uno

de los 14 campos pulmonares. Las puntuaciones de Soldati et al**®* fueron las siguientes:
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e Score O: sin afectacion.

e Score 1: lineas B aisladas o pleura irregular.

e Score 2: lineas B confluente y/o consolidacién subpleural.
e Score 3: consolidacion >1cm.

Hay que afiadir, que la ecografia pulmonar, nos ayudard a hacer diagnéstico diferencial con otras
enfermedades que produzcan clinica similar a la COVID-19 e insuficiencia respiratoria aguda, como
puede ser la insuficiencia cardiaca o infecciones respiratorias; y a valorar otros diagndsticos cuando los
hallazgos ecograficos no sean los habituales en esta infeccién, como puede ser la presencia de derrame

pleural (raro en la infeccion por SARS-CoV-2)*.

b. Ecografia de extremidades inferiores en la COVID-19

En la infeccion por SARS-CoV-2 como ya se ha explicado es muy frecuente la presencia de enfer-
medad tromboembodlica, es por ello que la ecografia de miembros inferiores cobra utilidad especial-

mente en dos escenarios clinicos:

e Para confirmar la presencia de TVP a pie de cama en pacientes con signos cli-
nicos, evitando la necesidad de realizar otras pruebas y pudiendo iniciar el trata-

miento de forma inmediata.

e Antelasospechade TEP con imposibilidad de realizar TC por inestabilidad clinica
gue no recomiende el traslado del paciente o contraindicacion de contraste. En el
caso de que se detecte una TVP proximal se puede asumir la presencia de TEP en

pacientes con sintomas compatibles con el mismo.

¢. Ecocardioscopia en la COVID-19

Aungue la mayoria de los pacientes que presentan afectacidon cardiaca en la COVID-19 no pre-
sentaban cardiopatia estructural, como ya se ha descrito previamente, la ecocardioscopia puede ser
util para detectar, por ejemplo, la disfuncidn ventricular en casos de miocarditis asociada a la infeccion
o de sindromes coronarios agudos, también para valorar el compromiso de las cavidades derechas en
sospecha de TEP (se ha constatado que la deteccidn de signos de sobrecarga derecha en el ecocardio-
grama se asocia a una alta probabilidad de ETEV”), o para el diagndstico diferencial ante la sospecha

de insuficiencia cardiaca.

Por otro lado se puede emplear también para valorar la gravedad del paciente y adecuar la vigi-
lancia y monitorizacién, como ya se explicé en el apartado de “complicaciones” del primer tema, en un
estudio prospectivo en el que se incluyeron 100 pacientes’ tanto la disfuncion sistdlica del ventriculo

izquierdo como el tiempo de aceleracién de la arteria pulmonar se asociaron con peor prondstico.
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d. Otras exploraciones ecograficas utiles en la COVID-19

En estos pacientes con COVID-19 por el riesgo de desarrollar la tormenta de citoquinas con la
situacion de hipercoagubilidad, se recomienda el empleo de enoxaparina, en ocasiones a dosis mas
altas de las profilacticas, esto lleva, junto con la alteracion de la coagulacion (CID-like) al aumento de
riesgo de sangrado, entre ellos sangrado retroperitoneal, la ecografia abdominal, puede ayudarnos a

diagnosticar este tipo de sangrado visualizando el hematoma a nivel retroperitoneal.

Ademas, en multiples infecciones virales pueden presentarse como complicaciones hepatitis o

esplenomegalia, permitiéndonos también la ecografia valorar la anatomia de estos drganos.

Al igual que pacientes con otras enfermedades agudas, los pacientes con COVID-19 pueden pre-
sentar otras complicaciones, no directamente producidas por el virus, como reagudizacion de enferme-
dades de base (insuficiencia cardiaca, EPOC...) o shock séptico por infecciones secundarias, con la eco-
grafia multidérgano se podria realizar diagndstico diferencial de otras enfermedades, valorar la volemia

del paciente, etc.
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La ecografia clinica, es una técnica segura, rapida, reproducible, que se puede realizar a pie
de la cama del paciente, tanto en hospitales como de forma ambulatoria, y que puede dar informa-
cion integrada multiérgano, pudiendo situarse como herramienta de gran utilidad para el manejo
de los pacientes con infeccion por SARS-CoV-21331%7 En concreto la ecografia pumonar es una técni-
ca ideal para el diagndstico de neumonia'** 1y que tiene buena correlacion con los hallazgos de la
TC 18 habiéndose identificado al inicio de la pandemia las alteraciones ecograficas caracteristicas
asociadas a la neumonia por COVID-19 3% Ademads, los hallazgos observados en la ecografia
pulmonar se relacionan con la gravedad clinica de los pacientes y con su evolucidon clinica®®1¢°,
no existiendo estudios que valoraran la utilidad de la ecografia pulmonar en el seguimiento de los
pacientes con neumonia COVID-19 cuando iniciamos nuestro trabajo. Por otro lado la COVID-19
presenta multiples complicaciones destacando la ETEV, siendo la exploracion del sistema venoso
profundo de las extremidades inferiores mediante ecografia Doppler importante para el cribado
y diagndstico de la enfermedad tromboembdlica!®, pudiendo ademds valorar datos indirectos de
TEP o complicaciones cardiacas mediante ecocardioscopia, u otras complicaciones derivadas de la

infeccidon mediante ecografia clinica abdominal.

Por estos motivos consideramos que la ecografica clinica pulmonar en el paciente con infec-
cion por SARS-CoV-2, es de utilidad para el diagndstico de |la enfermedad, |a valoracién de |la gra-
vedad y evolucidn clinica, la deteccién de complicaciones (junto con la ecograffiia multiérgano),

la toma de decisiones en el manejo del paciente y el seguimiento tras el alta hospitalaria.

IIl. Hipotesis y justificacion del estudio
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Ob jetivos primarios

° alorar si la existe relacion entre las lesiones pulmonares observadas con la ecografia
pulmonar en el momento agudo de la infeccién por SARS-CoV-2 con la gravedad del
paciente medida mediante insuficiencia respiratoria: Pa02/FIO2 (PaFi). Secundaria-

mente, calcular el riesgo relativo de requerir ventilacion mecanica no invasiva, ingreso en
UCl e intubacion orotraqueal, de complicaciones durante el ingreso y de mortalidad en los

pacientes con mayor afectacion ecografica pulmonar respecto a los de menor afectacion.

° alorar la utilidad de la ecografia pulmonar en el seguimiento a corto plazo (3 meses)
en la identificacion de lesiones residuales pulmonares tras el ingreso previo por neu-

monia por SARS-CoV-2.

2 ‘ Objetivos secundarios

e Valorar la utilidad de la ecografia multiérgano como complemento a la explora-
cion fisica y pruebas complementarias para identificar complicaciones del pacien-

te con infeccidn por SARS-CoV-2 aguda.

e Describir los hallazgos ecograficos pulmonares mas relevantes asociados a la

neumonia por SARS-CoV-2 aguda y a la evolucidon de la misma.

e Analizar qué comorbilidades y caracteristicas demograficas, clinicas y analiticas

se relacionan con mayor gravedad de las lesiones pulmonares.
e Describir la clinica persistente (post-COVID) en el seguimiento a corto plazo.

e Analizar si existe relacion entre la clinica post-COVID vy los hallazgos ecograficos.
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Diseno del estudio

e ha llevado a cabo un estudio prospectivo, longitudinal, observacional, en pacientes

ingresados en el Hospital de campafia COVID-19 IFEMA (Madrid, Espafia).

1.1. Periodo del estudio y ambito

El periodo de reclutamiento se llevd a cabo durante el mes de abril del 2.020 en el Hospital de
campafia COVID-19 IFEMA, abierto durante la primera ola de COVID-19, del 21/03/20 al 01/05/20
en Madrid, por la sobrecarga asistencial de los hospitales de la comunidad. Contd con un total de

1.300 camas.

El estudio continud hasta 3 meses desde el Ultimo alta de los pacientes incluidos, durante los

meses de junio, julio y agosto del 2.020
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2 Poblacion a

estudio, criterios
de inclusion y
exclusion

E | hospital de campafia no contaba con una poblacion fija, si no que se derivaban pacientes

desde las urgencias de todos los hospitales de la Comunidad de Madrid.

2.1. Criterios de inclusién

Los criterios de inclusion eran los siguientes:

1. Enfermedad por COVID-19:
- Enfermedad confirmada segun la definicion del Ministerio de Sanidad de Espa-
ﬁalol.
- Caso probable segln la definicién del Ministerio de Sanidad de Espafia®®?.

2. Enfermedad leve, moderada o grave segun la clasificacién de la Guia de COVID-19
del NIH?.

3. Ausencia de enfermedad critica en el momento de la entrada en el estudio segun la
clasificacién de la Guia de COVID-19 del NIH?®.
4. Edad mayor a 18 afios de edad.

5. Firma de consentimiento informado para participar en el estudio.

2.2. Criterios de exclusion

Los criterios de exclusidn eran los siguientes:

1. Negacion por parte del paciente de participar en el estudio.
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2. Deterioro cognitivo o incapacidad del paciente para entender los objetivos del es-

tudio.

2.3. Criterios de retirada y analisis previsto de
las retiradas y los abandonos

Los criterios que obligaron a la retirada de pacientes del estudio fueron: no cumplir los cri-
terios de inclusion y la retirada del consentimiento por parte del paciente o tutores legales. Estos

pacientes no se consideraron evaluables y sus datos no se tuvieron en cuenta para ningun analisis.
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Variables
analizadas

Las variables a estudio estan recogidas en las tablas 3-9.
La definicién de las comorbilidades incluidas en la tabla 3, se encuentra definidas en

el ANEXO 5.

Tabla 3: Variables de los datos demograficos y comorbilidades

Variable (unidades)

Sexo (hombre/mujer), HTA (si/no), DL (si/no), DM (si/no), obesidad (si/no), sobrepeso

(si/no), IC crénica (si/no), cardiopatias (si/no), EPOC/Asma (si/no), otras neumopatias

L L. si/no), Enfermedad rena cronica (si/no), ETEV previa (si/no), hepatopatia (si/no), en-

Cualitativas dicotomicas f(erme(:ad cerebral vascular (si/no)(, enfe)rmedadpAl (si/(no), e)nfer:wedapd onc(olo'giia (si/

no), VIH (si/no), depresion-ansiedad (si/no), otros antecedentes psiquiatricos (si/no),
trasplante de érgano (si/no).

RT-PCR (Positiva/Negativa/no realizada), Etnia (africano/caribefio, drabe/egipcio/
magrebi, caucasico, asiatico, hispano, indio/pakistani, otras), Enfermedad al in-
greso (leve/moderada/grave/critica), I. Charlson (leve/moderado/grave)(Anexo 7)
Municipio de Madrid (Anexo 6)

Edad (afios), fecha de ingreso, peso (kg), talla (cm).

Tipo de variable

Cualitativas de mas de
dos categorias

Cuantitativas

HTA: hipertension arterial; DL: dislipemia; DM: diabetes mellitus; IC: Insuficiencia cardiaca; EPOC: enfermedad obstructiva pulmonar crénica; ETEV: enfermedad

tromboembdlica venosa; Al: autoinmune; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; RT-PCR: reacciéon en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa

Tabla 4: Variables de la clinica y exploracidn fisica

Variable (unidades)

Temperatura > 37,7°C (si/no), Tos (si/no), disnea (si/no), artromialgias (si/no), astenia
(si/no), anosmia o disgeusia (si/no), cefalea (si/no), clinica digestiva (si/no), dolor fa-

ringeo (si/no), asintomatico (si/no), caida de pelo (si/no), parestesias en extremidades
(si/no), sindrome de estrés postraumatico (si/no), confusion (si/no), taquipnea (si/no),
oxigenoterapia (si/no).

Tipo de variable

Cualitativas dicotomicas

Cualitativas de mas de . ~
, Disnea (no/pequefios esfuerzos/moderados esfuerzos/grandes esfuerzos)
dos categorias

Fecha de inicio de los sintomas, fecha de exploracion fisica, temperatura (2C), frecuen-
cia cardiaca (Ipm), frecuencia respiratoria (rpm), tensién arterial sistélica y diastdlica

Cuantitativas
(mmHg), saturacién de oxigeno (%), FiO2 (%), PaFi.

FiO2: fraccion inspirada de 02; PaFi: presidn arterial de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno
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Variables relacionadas con las pruebas complementarias

Tipo de variable

Variable (unidades)

Cualitativas de mas de dos

Condensacion en radiografia de térax (no/unilateral/bilateral), localizacién de la
condensacion izquierda (no/superior/inferior), localizacidon de la condensacion de-

categorias
g recha (no/superior/media/inferior).
Fecha de realizacién de la prueba, Hb (g/dL), plaquetas (/L), leucocitos (x 103/L),
neutroéfilos (x 103/L), linfocitos (x 103/L), INR, tiempo de cefalina (segundos), di-
T mero D> (ng/mL), fibrinégeno (mg/dL), glucemia (mg/dL), creatinina (mg/dL), GOT

(U/L), GPT (U/L), GGT (U/L), LDH (U/L), CPK (U/L), troponina (U/L), PCR (mg/L), PCT
(ng/mL), ferritina (mcg/L), IL-6 (pg/mL), pH, pCO2 (mmHg), pO2 (mmHg), FiO2 (%),
PaFi.

GOT: aspartato aminotransferasa; GPT: alanina aminotransferasa; GGT: gamma-glutamil transferasa; LDH: lactato deshidrogenasa; CPK: creatina-fosfocinasa; PCR:

proteina C-reactiva; PCT: procalcitonin

a; IL: interleuquina; pCO2 presion parcial de CO2; pO2: presidn parcial de 02; FiO2: fraccidn inspirada de 02; PaFi: presion

arterial de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno

Tipo de variable

Tabla 6: Variables del estudio ecografico

Variable (unidades)

Cualitativas dicotomicas

Afectacién pleural (si/no), FEVI (250% / < 50%), por cada cavidad cardiaca: Al, AD,

VI, VD (normal/dilatada), vena cava (normal/no colapsa o >2 cm), derrame pericar-

dico (si/no), MAPSE (normal/disminuid), TAPSE (normal/disminuido), datos indirec-

tos de hipertensidon pulmonar (si/no), TVP (si/no), liquido libre abdominal (si/no),

alteraciones renales ecogréficas (si/no), esplenomegalia (si/no), hepatomegalia (si/
no), retencion aguda de orina (si/no).

Cualitativas de mas de dos

Por cada campo pulmonar: Lineas B (no/ <3 / >3 / lung rocket), consolidacion (no/<
1cm/=1cm).

categorias Derrame pleural (no/derecho/izquierdo/bilateral), TVP derecha (no/femoral/popli-
tea /ambos niveles), TVP izquierda (no/femoral/poplitea /ambos niveles).
Cuantitativas Fecha de realizacién de la ecografia, Score pulmonar

FEVI: Fraccién de eyeccién del ventriculo

izquierdo; Al: auricula izquierda; AD: auricula derecha, VI: ventriculo izquierdo, VD: ventriculo derecho; MAPSE: excursion

sistdlica del anillo mitral; TAPSE: excursion sistdlica del anillo tricuspide; TEP: tromboembolimo pulmonar; TVP: trombosis venosa profunda

Tabl

a 7: Variables relacionadas con el tratamiento recibido

Tipo de variable

Variable (unidades)

Hidroxicloroquina (si/no), antibidtico (si/no), azitromicina (si/no), betalactamico (si/no),

Cualitativas dicoté- | macrdlido (si/no), quinolona (si/no), lopinavir/ritonavir (si/no), oseltamivir (si/no), rem-

micas desivi

r (si/no), corticoides sistémicos (si/no), metilprednisolona (si/no), dexametasona (si/
no), tocilizumab (si/no), interferdon beta (si/no), anakinra (si/no).

Cualitativas de mdas| Heparina (no/dosis profilacticas /dosis intermedias / dosis terapéuticas), Pauta de corti-

de dos categorias

coides sistémicos (no/bolos 3 dias/ bolos 3 dias + pauta descendente/otra)
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Tabla 8: Variables relacionadas con la evolucidn clinica

Tipo de variable

Variable (unidades)

Prono (si/no), VMI (si/no), neumonia bacteriana (si/no), IC descompensada (si/no),

Cualitativas dicotémicas|arritmia (si/no), IAM (si/no), miocarditis (si/no), fracaso renal agudo (si/no), complica-

ciones neuroldgicas (si/no), sepsis (si/no), hemorragia anemizante(si/no).

Cualitativas de mas de
dos categorias

Oxigenoterapia maxima (basal/Gafas nasales/ Ventimask/reservorio/VMNI), TEP (no/
unilateral/bilateral), localizacién TEP (no/ arteria principal/arteria lobar/arteria sub-
segmentaria),

Cuantitativas

Fecha de peor PaFi, peor PaFi

VMI: ventilaciéon mecanica invasiva; IC: insuficiencia cardiaca; IAM: infarto agudo de miocardio; TEP tromboembolismo pulmonar; VMNI: ventilacion mecénica no

invasiva; PaFi: presion arterial de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno

Tipo de variable

Tabla 9: Variables relacionadas con el seguimiento

Variable (unidades)

Cualitativas dicotomicas

Ingreso en UCI (si/no), reingreso en los siguientes 90 dias (si/no), consulta en urgen-
cias en los siguientes (90 dias)

Cualitativas de mas de
dos categorias

Alta (éxitus/domicilio/hotel medicalizado/traslado a otro centro)

Cuantitativas

Fecha del alta, Fecha de la revision del mes, Fecha de la revision de los 3 meses, Fecha
de éxitus, Dias de ingreso (dias), Sat 02 al alta (%), PaFi al alta, Sat O2 revisién del mes
(%), PaFi revision del mes, Sat 02 revision de los 3 meses (%), PaFi revision de los 3
meses

UCI: unidad de cuidados intensivos; PaFi: presién arterial de oxigeno/fraccidn inspirada de oxigeno; Sat 02: saturacion parcial de oxigeno
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Protocolo de
estudio

a seleccion de los pacientes se hizo de forma aleatorizada entre los 1.710 pacientes ingre-
sados en el Hospital de Campafia COVID-19 IFEMA, que cumplian los criterios de inclusion,

durante un periodo de 14 dias (desde el 7 de abril hasta el 20 de abril del 2.020).
Todos los enfermos incluidos firmaron el consentimiento informado.

En una base de datos de datos anonimizada se incluyeron los datos de la historia clinica elec-

trénica recogida mediante el formulario en el momento del ingreso de cada enfermo.

Se recogieron, también, la clinica previa referida a su llegada a urgencias, la exploracion fisica
y constantes, y las pruebas complementarias iniciales, como la analitica y la radiografia de torax,

realizadas a su llegada a urgencias de su hospital de origen.

En el momento de inclusion en el estudio se recogieron las constantes, la saturacién O2 vy la
pO2 (en aquellos que motivos clinicos precisaban de gasometria arterial), la FiO2 y el tipo de oxige-
noterapia que estaban recibiendo y se les realizaba a todos los pacientes una ecografia multiérgano
que incluia exploracion pulmonar, cardiaca, de extremidades inferiores y abdominal (Imagen 8).
Se recogieron ademas los datos
de las analiticas realizadas el dia
de lainclusidn o en ausencia de la
misma 24h horas antes o después
del dia de inclusién, la radiografia
realizada el dia de la inclusion o
en su ausencia 48 horas antes o
después, y la menor pO2 (o Sat 02
en ausencia de esta) y la maxima
FiO2 requerida, en las siguientes

24-60 horas desde la realizacion

de la ecografia.

Imagen 8: Realizacién de ecografia clinica
*Permiso del paciente para la realizacién de la fotografia y su uso
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Seincluyeron en la base de datos la evolucion clinica del paciente, las complicaciones durante
el ingreso, la necesidad de ingreso en UCI y de ventilacion mecanica invasiva, el tratamiento reci-
bido, las pruebas de imagen solicitadas por sospecha de complicaciones, el tiempo de ingreso, dia

del alta y el motivo del alta.

Ademds, a estos pacientes se les realizd un seguimiento tanto clinico como ecografico tras el

alta hospitalaria, con una visita al mes y a los tres meses.

4.1. Medidas de proteccion

Para la valoracién de los pacientes se tomaron medidas de proteccion respiratoria por gotas
y contacto mediante el uso de equipos de proteccién individuales o EP. En nuestro caso se uso la
mascarilla quirdrgica para todos los pacientes y mascarilla tipo FFP2 para el personal, guantes, bata
y gafas. A la salida de la planta de hospitalizacidn se retiraba todo el equipo a excepcion de las mas-

carillas y se procedia al lavado de manos.

4.2. Exploracion ecografica

Todas las exploraciones ecograficas se realizaron por un Unico equipo investigadores consti-
tuido por tres especialistas en Medicina Interna con experiencia contrastada en ecografia clinica y

un cardidlogo.

Los estudios ecograficos se realizaron a pie de cama con dos ecografos portatiles (SONOSCA-
PE X3 Exp™ y Esaote MylLab Omega™), la ecografia pulmonar y abdominal se llevé a cabo con la
sonda convex 3C-A, la ecografia de miembros inferiores con la sonda lineal L741, y la ecocardiosco-

pia con la sonda sectorial 3P-A.
a. Exploracion pulmonar

Laexploraciéon ecograficapulmonarsehizoen 13 areas(3 enlaregiénposteriorde cadapulmén,
2 en la regidn lateral de cada pulmodn, 2 en la regién anterior de pulmén derecho y 1 en la regién
antero-superior de pulmon <
izquierdo)**®. No incluimos la m

=1 ==
zona antero-inferior izquierda g E

por la presencia del corazon %/V%

en dicho campo (imagen 9). g/

Imagen 9: dreas de exploracion ecogrdfica pulmonar
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La ecografia se realizd con el paciente en sedestacién siempre que la situacion clinica del

mismo lo permitia.

En la valoracion ecografica analizamos la presencia de los siguientes hallazgos que caracteri-

zan a las lesiones pulmonares asociadas a COVID-19 3% (Imagen 10):

1. Engrosamiento e irregularidades de la linea pleural.
2. Lineas B (aisladas o confluentes).

3. Consolidaciones subpleurales (menor de 1 cm) o consolidaciones mayores de 1 cm.

LiNen PLEVRAL
[RREGULAR Y DISCONTINVA

NO COVID-19 >3 LiNeas B

CONSOLIDACION
SUBPLEVRAL

&

e - . {
e = 4‘
i
CONSOLIDACION

Linea PLEVRAL

REGULAR Y CONTINVA
>IcmM

Imagen 10: lesiones pulmonares tipicas de la COVID-19

A cada hallazgo en las diferentes zonas o dreas del pulmodn le asignamos una puntua-
cion:
e Afectacion intersticial:

o 2 puntos: linea pleural irregular-discontinua y/o < 3 lineas B.
o 4 puntos: > 3 lineas B.

o 6 puntos: lineas B confluentes (pulmon blanco: lung rocket).

e Consolidacion:

o Consolidacion subpleural (+0,5 puntos)

o Consolidacién >1 cm (+1 punto)

e Distribucion bilateral: +1 punto.
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Sumando las puntuaciones de cada una de las 13 areas pulmonares se obtiene un nimero

H " 7 e ” . 7 .z ’ .
gue denominamos “Score pulmonar ecografico”, pudiéndose obtener una puntuacion minima de
0 puntos, si no existe afectacion ecografica pulmonar en ninguna de las areas, y una puntuacion
maxima de 92 puntos si existe afectacidn intersticial maxima con consolidaciones > 1cm en todas
las areas, y afectacién bilateral. Este Score ecografico fue disefiado por los investigadores de este

estudio.

Se recogio también la presencia o ausencia de derrame pleural (uni o bilateral), pero se inter-
pretd de forma aislada dada la baja frecuencia de este en relacién con la COVID-19%°¢, ademas se

recogio también otros posibles hallazgos patoldgicos en la exploracion.
b. Exploracidn del sistema venoso

La exploracion del sistema venoso profundo de las extremidades inferiores se realizé con el
paciente en decubito supino mediante la tecnica de compresion simplificada, realizandose a nivel

inguinal y popliteo, de forma bilateral.
c. Exploracidn cardiaca

La ecografia cardiaca basica se realizd con el paciente en decubito supino y decubito lateral

(siempre que lo permitiera la situacion clinica).

Se realizaron cuatro planos basicos: plano subxifoideo, apical cuatro camaras, paraesternal
eje largo y corto. Se estudid en los planos correspondientes, la fraccion de eyeccion de ventriculo
izquierdo (por cualquiera de las técnicas descritas previamente en el apartado de Introduccion), el
tamanfio de las cavidades cardiacas, la funcion del ventriculo derecho, datos indirectos de hiperten-

sién pulmonar, derrame pericardico vy la colapsabilidad de la vena cava inferior
d. Exploracion abdominal

La ecografia abdominal se realizé con el paciente en decubito supino estudiando 4 areas: la
region epigastrica para estudiar la vena cava inferior y aorta abdominal; la region hepatorrenal para
estudiar el higado, la via biliar, el rifién derecho y el espacio de Morrison; la regidn esplenorrenal
estudiando el bazo, rifién izquierdo y espacio esplenorrenal y la region hipogastrica para valorar la

vejiga y el fondo de saco de Douglas.
e. Proteccion, limpieza y desinfeccion del equipo

Dado que la ecografia clinica se realiza a pie de cama en rangos menores de 2 metros existe
riesgo de contaminacién del equipo, por esta razon es importante proteger y limpiar el equipo de

ecografia.
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La primera barrera que utilizamos, fue reorientar al paciente para disminuir la transmision
por gotas, colocando mascarilla quirdrgica al paciente (siempre que fue posible) e indicandole que

mire en otra direccion. Utilizamos ademas fundas que protegian la sonda y el cable de esta.

Tras el uso, se procedia a su limpieza y desinfeccién. En el Hospital de Campafia COVID-19
IFEMA, todos los pacientes era SARS-CoV-2 positivos, por lo que no era necesario limpiar todo el
ecografo entre un paciente y otro, si no que se realizaba la misma cuando se acababan todas las

exploraciones y se sacaba el equipo ecografico de la zona de hospitalizacién.

Para su limpieza y desinfeccion, tras la retirada del protector de la sonda, con una gasa o
papel limpios (no tenian que ser estériles) y con el desinfectante hospitalario habitual, se realizaba
limpieza de la sonda, el cable, la pantalla y teclado del ecografo (todo aquello que habia sido mani-

pulado durante la exploracién ecografica), y también del gel ecografico.

4.3. PaFi (Pa02/Fi02)

Se recogid la fraccion inspirada de oxigeno (FiO2) y la presién parcial de oxigeno (Pa02) me-
dida por gasometria arterial de cada paciente, para obtener la relacién entre estos parametros

mediante la PaFi (Pa02/Fi02x100) como indicador de SDRA segun la clasificacion de Berlin?°.

Este valor se recogié en el momento agudo, escogiendo el peor parametro de PaFi, para cada

paciente, en el periodo de 24 a 60 horas tras de la realizacion de la ecografia.

En el caso de los pacientes en los que no se disponia de gasometria arterial, y que no preci-
saban de la misma por motivos clinicos, se obtuvo esta relacion mediante la saturacidn de oxigeno

medida por pulsioximetro por la ecuacién de equivalencia SaFi-PaFi de Severinhause-Ellis!%162,

4.4. Seguimiento

Tras el alta hospitalaria se realizod
a los pacientes un seguimiento a corto
plazo, tanto clinico como ecografico pul-
monar. Esto fue al mes y a los tres meses
desde el alta hospitalaria, realizdndose en
esos momentos una ecografia ambulato-

ria, llevada a cabo en el domicilio de los

pacientes por un Unico médico internista
Imagen T: Realizacion de ecografia de seguimiento amiboulatoria
*Permiso del paciente para la realizacién de la fotografia y su uso
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Se recogieron la clinica persistente al mes y a los tres meses de los pacientes y se realizd una
exploracion ecografica pulmonar siguiendo el mismo protocolo de exploracién que durante el pro-

ceso agudo en el ingreso hospitalario, con el ecdgrafo portatil SONOSCAPE X3 Exp™ con la sonda
convex 3C-A.

Para realizar el seguimiento se agruparon a los pacientes en funcién al dia del alta y en zonas,
por municipios y distritos madrilefios en los que vivieran los pacientes tras el ingreso (Imagen 12).
Se realizé un mapa con codigo de colores y un calendario con cédigo numérico para la organizacion

de las visitas. Cada visita se acordaba por teléfono con el paciente unos dias antes confirmandose
la direccion.
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Imagen 12: Mapa de localizacion para el seguimiento ambulatorio de los pacientes
*Mapa obtenido de: Google Maps. Madrid [Mapa online].
Recuperado de: https:/www.google.es/maps/@40.4607845,-3.9373342,10z
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Hoja de recogida
de datos

E n el Anexo 8 se puede encontrar la hoja de recogida de datos a cumplimentar en el mo-
mento de realizacion de la ecografia pulmonar y multiérgano. En ella se incluyeron datos

relativos a la situacidn clinica del paciente en el momento de la ecografia.

Se utilizé la misma hoja de recogida de datos de la ecografia pulmonar para las ecografias de
seguimiento, en ellas se anotd ademas, la anamnesis realizada a los pacientes en el momento de la

visita de seguimiento sobre la clinica persistente.
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Consideraciones
eticas

E | estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion del Hospital Universitario de
Fuenlabrada (Madrid) (expediente 20/16) (Anexo 9).

Se mantuvo la confidencialidad de los datos del estudio segun la Ley Organica
15/1999 del 13 de diciembre de Proteccidén de Datos de Caracter Personal (LOPD). Los registros de
este estudio no estaran disponibles para el publico y se tomaron todas las medidas posibles para
garantizar la Ley Orgédnica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y garantia
de los derechos digitales (LOPD-GDD), el Reglamento Unidn Europea 2016/279 del Parlamento
Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 de Proteccion de Datos (RGPD), asi como el resto de
normativa de desarrollo, y las previsiones al respecto contempladas en la Ley 41/2002, de 14 de
noviembre, basica reguladora de la autonomia del paciente y de derechos y obligaciones en mate-

ria de informacién y documentacion clinica.

Se acataron las normas dispuestas en la Declaracion de Helsinki sobre investigacion clinica.
Se respetaron integramente los derechos fundamentales de la persona, de acuerdo con las normas

esenciales de la Bioética, normas sanitarias y de Buena Practica aplicables al estudio.

En cumplimiento de lo establecido en la declaracion del Helsinki y de la legislacién vigente en
Espafia en materia de investigacidn con seres humanos, se informd al paciente sobre su participa-
cion en un estudio clinico, que esta participacién es voluntaria y no supone ninglin cambio ni en su
tratamiento ni en su atencién médica respecto a los que recibiria de no participar, obteniéndose
el consentimiento informado y voluntario del paciente (modelo de hoja de informacién para el pa-

ciente y de consentimiento informado por escrito (Anexo 10 y 11).

El presente estudio se desarrollé dentro de la practica clinica habitual. El médico participan-
te, a su criterio, prescribié aquellas intervenciones terapéuticas que considerd oportunas segin su

practica clinica habitual asegurando el protocolo de buena practica clinica.
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Tamaho muestral

| objetivo del estudio es valorar si existe relacién entre las lesiones pulmonares obser-
vadas con la ecografia pulmonar en el momento agudo de la infeccién por SARS-CoV-2
con la gravedad del paciente medida mediante insuficiencia respiratoria con la ecuacion

Pa02/FIO2 (PaFi).

Concretamente, se desea determinar si nuestro el Score ecografico pulmonar es capaz de
discriminar entre los pacientes con SDRA de moderada a grave respecto a los pacientes sin SDRA
o SDRA leve, de forma que en el punto de corte dptimo determinado, segun la regla de Youden, la
sensibilidad y especificidad sean > 0,9 y el area bajo la curva (“area under the curve” o AUC) de la

curva ROC (“Receiver-Operating-Characteristic”) sea = 0,7.

Bajo el supuesto de que el AUC obtenido sera de 0,9y de que el 75% de los pacientes presen-
tardn insuficiencia respiratoria aguda, utilizando un nivel alfa de 0,05 y beta de 0,2 (potencia, 0,8)
se requiere una muestra de 98 pacientes (73 positivos y y 25 negativos). En prevision de posibles

pérdidas por cualquier causa se estima una muestra de 110 pacientes.
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Analisis
estadistico

| as variables cuantitativas se expresaron como media aritmética y desviacién estandar
“media + DE”, o con la mediana y su rango intercuartilico “mediana [RIQ]”, segun la dis-
tribucién de las mismas fuera normal o no. Las variables cualitativas fueron expresadas

como recuentos y porcentajes “recuento (%)”.

Se realizo la prueba de Kolmogorov-Smirnov para comprobar si las variables tenian una dis-

tribucién normal.

Se describieron en el analisis univariable las caracteristicas basales de cada grupo: edad, sexo,

antecedentes, datos de la exploracion fisica, parametros analiticos y tratamiento.

A las variables continuas se les aplico el test de contraste de hipotesis T-Student para mues-
tras independientes. Para las que presentaban mas de 2 grupos se utilizd el analisis de varianza
(ANOVA) y, si no se ajustaban a la normalidad, con sus equivalentes no paramétricos (Kruskal-Wa-

llis). Si existian diferencias se utilizaron las pruebas de rango post hoc (prueba de Tukey).

A las variables categodricas se les aplico el test de contraste de hipotesis Chi cuadrado, cuando

se encontraban casillas con valores esperados menores de 5 se les aplico el test exacto de Fisher.

Se compararon las variables clinicas, analiticas y antecedentes de los pacientes en funcién a
su afectacién ecografica utilizando el Score ecografico pulmonar. Asi como el Score ecografico pul-

monar y la PaFi en funcién de la gravedad del SDRA.

También se calculd el riesgo de presentar una complicacién durante la evolucién en funcién
de la afectacion ecografica pulmonar, y se buscé relacion entre estas variables y el resto de las va-

riables ecograficas recogidas durante el estudio.
Los resultados se expresan como riesgo relativo (RR) y su intervalo de confianza al 95%

Se compararon las variables epidemioldgicas, antecedentes tratamiento recibido complica-
ciones y evolucién de los pacientes segun el grado de mejoria del Score ecografico pulmonar, y se

buscd relacion entre la evolucion de la afectacion ecografica pulmonary la insuficiencia respiratoria
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(PaFi) y los sintomas post-COVID.

La correlaciéon entre las variables continuas se ha analizado mediante la correlacion de Pear-

son, y las variables ordinales se ha analizado mediante Rho-Sperman.

Estos dos test estadisticos miden la correlacion entre dos variables con un coeficiente que
oscila entre =1y +1, el valor O que indica que no existe asociacion lineal entre las dos variables en

estudio.

Se calcularon las curvas ROCy su AUC para buscar el punto de corte que maximiza la sensibi-
lidad y especificidad de la ecografia pulmonar (mediante el Score ecografico pulmonar) para identi-

ficar a los pacientes con insuficiencia respiratoria mas graves (SDRA moderado y grave).

Utilizando este punto de corte se calculd la sensibilidad, especificidad, valor predictivo posi-

tivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN) para las variables de interés

Una p <0,05 se considerd estadisticamente significativa.

Todos los analisis de datos se realizaron con el programa Statistical Package for Social Scien-

ces (IBM-SSPS version 24).
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Resultados del
momento agudo
(ingreso)

urante el periodo de reclutamiento se seleccionaron de forma aleatoria a 115 pacientes
gue cumplian los criterios de inclusion. Ocho de ellos decidieron no firmar el consen-
timiento informado, por lo que finalmente se incluyeron 107 enfermos a los que se les

realizd una ecografia multiérgano durante el ingreso.

1.1. Descripcién de la poblacion.

Las caracteristicas de la poblacion y sus comorbilidades estan resumidas en la tabla 10.

1.2. Descripcion de los hallazgos ecograficos

La inclusién en el estudio y por tanto la realizacién de la ecografia multidrgano se hizo a los

11,93 + 4,51 dias de media desde el inicio de los sintomas.
a. Hallazgos de la exploracidn ecografica pulmonar
Los hallazgos ecograficos pulmonares por zonas ecograficas se muestran en la tabla 11.

Mediante ecografia pulmonar, el 100% de los enfermos tenian lesiones y en el 93,4% de los

casos, eran bilaterales.

Lo mas frecuente fue encontrar afectaciéon pulmonar intersticial en forma de >3 lineas B
(30,48% de los campos), seguido de <3 lineas B (24,16%) y por ultimo la presencia de lung rocket

(17,69%).

En un 6,97% de los campos pulmonares solo existia alteracion de la linea pleural y en un

20,70% de los campos no se observd afectacion.
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Tabla 10: Caracteristicas generales y comorbilidades

Total (107) Frecuencia absoluta (%); media +DE; mediana [RIQ]

SEXO
Hombre 61 (57,01)
Mujer 46 (42,99)
EDAD
Edad (afios) 55,64 +13,28
20-35 afios 8(7,48)
35-50 afios 24 (22,43)
50-65 afios 45 (42,06)
65-80 afios 26 (24,30)
>80 afios 4(3,74)
RAZA
Caucasico 56 (52,34)
Hispano 50 (46,73)
Arabe 1(0,93)
COMORBILIDADES
Ninguna 31(28,97)
1 comorbilidad 30 (28,04)
Pluripatolégico 48 (42,99)
indice de Charlson leve 25 (23,40)
I. Charlson moderado 27 (25,2)
I. Charlson grave 25(23,4)
Obesidad 38 (35,51)
Hipertension arterial 33 (30,84)
Sobrepeso 22 (20,56)
Dislipemia 19 (17,76)
EPOC/asma 18 (16,82)
Diabetes mellitus 11 (10,28)
Otras cardiopatias 10 (9,34)
Otras neumopatias 7 (6,54)
Neoplasia 8(7,48)
ERC 3(2,80)
Ictus 3(2,80)
Icc 2 (1,87)
Hepatopatia 2(1,87)
ETEV 1(0,93)
E. Al 1(0,93)

I. Charlson leve: 1 punto; I. Charlson moderado: 2 puntos, I. Charlson grave:>3 puntos; ERC: enfermedad renal crénica; ICC: Insuficiencia cardia-
ca crénica; ETEV: enfermedad tromboembdlica venosa; E. Al: enfermedad autoinmune
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Tabla 11: Hallazgos ecogréficos por zonas pulmonares

VI. Resultados

Anterior Lateral |Postero-superior| Postero-medial | Postero-Inferior
Total (107); Frecuencia absoluta (%)
AFECTACION INTERSTICIAL
Engrosamiento pleural 0 3| 5 o) o) | 15 (1687) | 42 (39,25) 24 (22,43) 16 (14,95)
lineas B
>3 lineas B 27 (25,23) | 43 (40,19) 30 (28,04) 47 (43,93) 47 (43,93)
Lung Rocket 38 (35,51) | 35 (32,71) 16 (14,95) 21(19,63) 38 (35,51)
Total (107) 88 (82,24) | 96 (89,72) 88 (82,24) 92 (85,98) 101 (94,39)
CONSOLIDACION
Consolidacién Subpleural | 17 (15,89) | 27 (25,23) 12 (11,21) 33 (30,84) 39 (36,45)
Consolidacién >1cm 4(3,74) 5(4,67) 3(2,80) 6 (5,61) 23 (21,50)
Total (107) 21(19,63) | 32(29,91) 15 (14,02) 39 (36,45) 62 (57,94)

El 94,39% de los pacientes presentaban afectacion de la zona postero-inferior, que fue la

zona mas frecuentemente afectada. En frecuencia le sigue de la zona lateral 89,72% y poste-

ro-medial 85,98%.  106%
90% :
Las zonas menos
86%
afectadas fueron las 5, !
zonas anteriores y 60%
superiores (82,24% L “
1 Yo% 1
cada uno). El tipo de i
afectacion por zona  26% : ; 29,26%
ecografica pulmonar 6% | ey 16,82 2 12 2),50%
esta representado POSTERO-INFERIOR ~ LATERAL  POSTERO-MEDIAL  ANTERIOR  POSTERO-SUPERIOR
9%,392% 89,72% §5,98% g2, 244 #2,24%
en la Imagen 13. B<3 LiNEAS B 0 AFECTACION PLEVRAL B>3 Liveas B OLwNG ROCKET

Imagen 13: afectacion intersticial por drea pulmonar
En 79 pacientes (73,8%) se observaron consolidaciones. 76 (71%) de ellos presentaban
consolidaciones subpleurales y 27 (25%) tenia consolidaciones superiores a 1cm. La zona con

mayor porcentaje de consolidaciones fue la postero-inferior (57,94% de los pacientes), seguido

60% de la postero-medial (36,45%)
so% y la lateral (29,9%). Las zonas
Yo% . .
con menos consolidaciones
0%
26% fueron la anterior (19,63%) y
16% la postero-superior (14,01%),
POSTERO- INFERIOR POSTERG-MEDIAL esto estd representado en la

POSTERO—SVPERIOR

o LATERAL ANTERIOR P
5%7‘*4 Z‘?ﬁ% 3‘:\*% )‘?,63% H.'G)A imogen 14,

Bl ConsoLibactén supLEVRAL ClcowsoLtvactén >) em

Imagen 14: consolidaciones por drea pulmonar
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Unicamente en 4 enfermos observamos derrame pleural leve. En dos de ellos bilateral uno

leve y el otro moderado.
b. Score ecografico pulmonar

Siguiendo la puntuacion descrita en el apartado de protocolo Exploracion pulmonar, se obtu-

vo un Score ecografico pulmonar para cada uno de los pacientes (ANEXO 12).

La distribucion del Score pulmonar fue la siguiente: media de 40 + 19,91 puntos, el minimo
fue de 2 puntos y el maximo de 78 puntos. Los percentiles: P, 31 puntos, P, 40 puntosy P 53,50

puntos

c. Hallazgos de exploraciones ecograficas de extremidades inferio-
res, cardiaca y abdominal

De los 107 pacientes se observé la presencia de TVP proximal en extremidades inferiores

mediante ecografia Doppler en 2 pacientes, ambos en vena poplitea.
En cuanto a la ecografia cardiaca 75 pacientes tenian una ecocardioscopia normal.

En los pacientes con alteraciones en la ecocardioscopia, la mas frecuente fue la alteracion en
la relajacion del ventriculo izquierdo con 19 pacientes, 8 de los cuales tenian mas de 65 afios. Se
objetivd hipertrofia ventricular izquierda en 9 pacientes. Un enfermo presentaba funcion sistdlica

del ventriculo izquierdo significativamente reducida y no conocida previamente.

Otros hallazgos relevantes, aunque poco frecuentes, fueron: la presencia de derrame pericar-
dico leve (<7mm) en dos pacientes, dilatacion auricular en 3 pacientes, presencia de hipoquinesia
de ventriculo izquierdo en 2 pacientes, datos de sobrecarga hidrica mediante la medicién de la

vena cava y su colapsabilidad en 4 pacientes.
En un paciente se objetivd miocardiopatia hipertrofica obstructiva, la cual ya era conocida.

En ninguno de los pacientes se observé insuficiencia tricuspidea para valorar la posibilidad de

hipertension pulmonar, ni acortamiento tiempo de aceleracion de la arteria pulmonar.

Los pacientes con ETEV confirmada no presentaron dilataciéon de cavidades derechas, frac-

cion de eyeccidn de ventriculo derecho reducida, ni probabilidad alta de hipertensién pulmonar.

En cuanto a la ecografia abdominal no existia esplenomegalia ni hepatomegalia en ningun pa-
ciente. Dos pacientes tenian datos compatibles con hepatopatia crénica ya conocida, y 4 alteracion

de la ecogeniciadad hepatica compatible con esteatosis hepatica.

En un paciente se observd hidronefrosis derecha, y dos pacientes presentaban retencién
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aguda de orina.
Un paciente presentaba liquido libre abdominal de cuantia escasa.

No se observaron otros hallazgos relevantes en la ecografia abdominal.

1.3. Relacién entre el Score ecografico
pulmonar y la insuficiencia respiratoria

Se ha analizado la relacidn entre el Score ecografico pulmonar y la insuficiencia respiratoria

en el momento agudo de la realizacion de la ecografica.

En la tabla 12 se muestra las puntuaciones medias de la PaFi clasificada por grado de SDRA.

La PaFi por paciente esta reflejada en el ANEXO 12.

Se ha realizado una comparacién multiple de la puntuacion media del Score ecografico pul-

monar segun el grado de SDRA, encontrando diferencias significativas entre todos los grupos. (ta-

bla 13).
Tabla 12: SDRA y Pafi Tabla 13: SDRAy Score ecografico pulmonar
SDRA PaFi SDRA Score

n Media +DE n Media +DE

No SDRA 23 403,13 £55,73 No SDRA 23 10,28 8,11

SDRA leve 12 246,33 22,62 SDRA leve 12 32,21 +6,89¢
SDRA moderado 40 149,65 +33,37 SDRA moderado 40 41,96 +6,10%#
SDRA grave 32 87,53+7,91 SDRA grave 32 61,81 +8,51°FY

SDRA: sindrome de distrés respiratorio del adulto.
SDRA: sindrome de distrés respiratorio del adulto. Diferencias significativas halladas mediante test post Hoc Tukey a: No SDRA;
B: SDRA leve; y: SDRA moderado; con un con p<0,001 en todos los casos

a. Correlacidn y regresion no lineal entre el Score ecografico y PaFi

Se ha estudiado también si existe asociacidon entre la PaFiy el Score ecografico pulmonar, en-
contrando que existe una muy buena correlacion, con una correlacién de Pearson-0,897 (p<0,001)

por tanto, se trata de una correlacion de tipo inverso muy alta.

Se ha representado esta correlacion mediante una regresion no-lineal (Imagen 15) y se ha

obtenido una relacién cuadratica mediante la siguiente ecuacion:
PaFi= 0,07 * Score?- 10,87 * Score + 487,38

Esta ecuacion tiene una R? = 0,872, lo que significa que hasta un 87,2% de la varianza total de

la variable PaFi es explicada por la ecuacién de la regresion no-lineal.
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Imagen 15: representacion de la regresiéon no-lineal mediante una relacion cuadratica

b. Curva ROC para identificar pacientes con insuficiencia respirato-
ria mdas grave mediante Score pulmonar

Una vez confirmada la relacién que existe entre ambas variables, se planted la posibilidad de
utilizar el Score ecografico como método para identificar los pacientes con insuficiencia respiratoria
mas grave. Utilizando como patrdn de referencia de insuficiencia respiratoria grave la definicion del
SDRA moderado y grave segun la clasificacion de Berlin®, es decir aquella insuficiencia respiratoria
que tuviera una PaFi <200 mmHg, dada la importancia de identificar a estos pacientes en los que

esta descrito una mortalidad mayor del 32%.

Para ello realizamos una curva ROC
gue nos ayudara a elegir el punto de corte
del Score ecografico con mayor sensibili-

dad y especificidad para la identificacién

de estos pacientes. El drea bajo la curva
fue de 0,97 (IC 95%: 0,95-1) p<0,001, y el
punto de corte dptimo para la identifica-
cion de estos pacientes fue de 34,5 puntos
del Score ecografico pulmonar, para el cual
se obtuvo una sensibilidad del 0,94 y una

especificidad de 0,91 (imagen 16).

Imagen 16: Curva ROC
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Con esta curva ROC se

de frecuencias para conocer

el valor predictivo positivo y

VI. Resultados

Tabla 14: Tabla Frecuencia del Score ecografico pulmonar como

negativo de nuestra prueba

(Score pulmonar) (Tabla 14), Test negativo

obteniendo un valor predicti- (Score pulmonar <34,5 puntos)

puede representar la tabla método diagnédstico de Insuficiencia respiratoria grave
SDRA moderado| No SDRA o
Total
o grave SDRA leve
Test positivo
68 3 71
(Score pulmonar 234,5 puntos)
4 32 36
Total 72 35 107

vo positivo de 0,96 y un valor

SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo.

predictivo negativo de 0,89.

¢. Grupos de Score pulmonar mediante diagrama de caja

Ademds, dado que en el SDRA existen 4 grupos, con distintos riesgos de mortalidad, se deci-

did representar la relacion entre el Score pulmonar y el SDRA mediante un diagrama de cajas (Ima-

gen 17), con esta representacion se pueden inferir 4 grupos en el Score pulmonar, clasificando a los

pacientes segun la afectacion pulmonar

ecografica en 4 grupos:

e Score <24 puntos:
Afectacidén ecografica leve.
e Score 24-34,9 puntos:

Afectacidn ecografica
moderada.

e Score 35-49,9: puntos:

Afectacion ecografica
grave.

e Score > 50 puntos:

Afectacién ecografica muy
grave.

G B
e

’,

SCORE ECOGRAFICO PULMONAR (PUNTOS)

8 8

(3
]

T J
No speA SDRA

J
SDRA

LEVE MODERADO

U
SDRA
GRAVE

Imagen 17: diagrama de cajas de grupos por afectacion
ecogrdfica

Clasificando a los pacientes mediante la gravedad del Score pulmonar, en nuestra serie exis-

ten 23 pacientes con afectacion leve frente a 23 sin SDRA, 10 pacientes con afectacion moderada

frente a 12 con SDRA leve, 39 pacientes con afectacidon grave frente 40 con SDRA moderado y 35

pacientes con afectacion muy grave frente a 32 con SDRA grave.
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d. Comparacion y concordancia entre grupos de Score pulmonary
SDRA

En la Imagen 18 estan representadas las medias de Score pulmonar en funcién a la clasifica-
cion de SDRA y la media del Score pulmonar en funcién a la clasificacidon por afectacién ecografica.
Se compararon estas medias entre ambas clasificaciones por parejas: ausencia de SDRA vy afecta-
cion ecografica leve, SDRA leve y afectacidn ecografica moderada, SDRA moderado y afectacion
ecografica grave y SDRA grave y afectacién ecografica muy grave, no encontrando diferencias signi-

ficativas en las puntuaciones del Score entre ambas clasificaciones con p>0,49 en todos los casos.

Por ultimo, se estudid el grado de asociacion que existe estas dos clasificaciones, SDRA y
afectacion ecografica pulmonar, encontrando una asociaciéon muy alta, con un coeficiente Rho de

Spearman de 0,942 (p<0,001), lo que quiere decir que existe una correlacion directa.

A ELEVEl 959
NO SDRA 16,28
A. E. MODERADA 30,7
SDRA LEVE 222) |
A. E. GRAVE ; A ¥),32 |
SDRA MODERADO 9% |
A E. MUY GRAVE 6),)6 |
SDRA GRAVE 6.8) |
4] L 16 s 20 ’ZS' 30 3¢ 40 s SO §¢ 60 68

SCORE ECOGRAFICO PULMONAR (PUNTOS)

Imagen 18: Medias de Score ecografico pulmonar por grupos (Afectacion ecogrdfica vs SDRA)

1.4. Relacidn entre Score ecograficoy la
evolucion durante el ingreso

a. Tratamientos recibidos durante el ingreso

El 97,19% de los pacientes recibieron hidroxicloroquina, 36 pacientes recibieron lopinavir/

ritonavir y ningun paciente recibié interferon-B, remdesivir ni oseltamivir.

En cuanto a la anticoagulacién todos los pacientes recibieron heparina a dosis profilactica.
En 49 pacientes se aumento la dosis a intermedias y 20 pacientes precisaron aumento a dosis te-

rapéuticas.

14 pacientes desarrollaron ETEV durante el ingreso, todos estaban en tratamiento previo con
heparina: 4 con heparina a dosis profilactica y 10 a dosis intermedias. Tras la confirmacion diagnos-

tica se subio la dosis de heparina a rango terapéutico en todos los casos.
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La media del Score pulmonar de los pacientes que recibieron heparina a dosis intermedia fue

de 42,28 + 18,51 puntos y, de los que recibieron dosis terapéuticas fue de 52,28 + 15,49 puntos.

72 pacientes recibieron una pauta de antibioterapia, lo mas frecuente fue un betalactamico

(68 pacientes).

La media del Score pulmonar de los pacientes que recibieron antibioterapia fue de 42,53 +
18,98 puntos, mientras que la de aquellos que no recibieron una pauta de antibidtico durante el

ingreso fue de 34,77 + 21,06 puntos.

80 pacientes recibieron corticoides, la pauta mas frecuentemente utilizada (en aproximada-
mente el 80% de estos pacientes), fue: bolos de corticoide (metilprednisolona o dexametasona)

durante tres dias continuando con una pauta descendente.

41 pacientes recibieron una dosis de tocilizumab, todos ellos con tratamiento corticoideo
asociado. 5 pacientes fueron tratados con anakinra, los 5 habian recibido previamente corticoides

y tocilizumab.

La media del Score pulmonar de los pacientes que recibieron corticoides fue de 47,63 + 15,23
puntos, de los que recibieron tocilizumab fue 55,38 + 11,96 puntos, y de los que recibieron anakin-

ra fue 55,7 t 4,64 puntos.

b. Complicaciones durante el ingreso

C Tabla 15: Complicaciones durante el ingreso
Las complicaciones desarrolladas durante el

Frecuencia (%)

ingreso estan reflejadas en la tabla 15. T : :
Complicaciones respiratorias

La media del Score ecografico pulmonar en No SDRA 23 21,5)

SDRA leve 12 (11,21)

funcion a los grupos de SDRA estd reflejada en Ia SDRA moderado 40 (37,38)
tabla 13. SDRA grave 32 (29,91)
Prono 50 (46,73)

La media de Score ecografico pulmonar en VMNI o dispositivos

funcion al prono fue de 50,23 +13,59 puntos en _ alternativos de CPAP 21 (19,63)
los pacientes que precisaron pronacién durante el Ingreso en UCI 13 (12,15)
10T (VMI) 11 (10,28)
ingreso y de 31,02 £ 20,32 puntos en los que no Complicaciones tromboembdlicas y hemorragicas
(p=<0,001). VP ) (L87)
TEP 14 (13,08)
Para los pacientes que precisaron ventila- Hemorragia 6]

cion mecanica no Invasiva O dISpOSI'L'IVOS alte rna- SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo; VMNI: ventilacién mecanica no
invasiva; UCI: unidad de cuidados intensivos; I0T: intubacién orotraqueal; VMI:

tivos fue de 56,20 + 10,46 puntos frente a 36,04 ventilacién mecénica invasiva; TVP: trombosis venosa profunda; TEP: trom-

boembolismo pulmonar
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+19,7 puntos en los que no la precisaron (p<0,001).

Los pacientes que ingresaron en UCI tuvieron una media de Score ecografico pulmonar
de 58,53 + 7,67 puntos, mientras que en los que no ingresaron en UCI de 37,20 + 19,58 puntos
(p<0,001). Los que precisaron intubacion orotraqueal tuvieron una media de 59,95 + 7,88 puntos,

los que no 37,71 19,60 puntos (p<0,001).

En cuanto a la ETEV, se realizaron 27 angio-TC de arterias pulmonares por sospecha clinica
de TEP junto con elevacion de Dimero D en la analitica de sangre. Se confirmé esta sospecha en 14
pacientes, de estos, 2 tenian TVP proximal. En el 64,29% de los pacientes con hallazgo de TEP se
trataban de trombos multiples en los lechos distales de las arterias pulmonares segmentarias y en
mas del 50% la trombosis era bilateral. En 5 pacientes se detectd en el angio-TC replecion a nivel

de arterias lobares, 3 de ellos con enfermedad trombdtica pulmonar bilateral.

La media del Score pulmonar en estos pacientes fue de 51,86 + 13,18 puntos, los pacientes
sin ETEV tuvieron una media de Score ecografico pulmonar de 39,21 + 20,19 puntos (p=0,016).

Todos los pacientes con ETEV tenian un Score pulmonar >30 puntos, y el 64,29% era >40 puntos.

7 pacientes presentaron hemorragia activa anemizante:

e 2 pacientes rectorragia, uno de ellos por prolapso hemorroidal que precisoé re-

duccion mediante cirugia.
e 2 pacientes hematuria, uno de ellos con inestabilidad hemodindmica.

e 2 pacientes hematoma en musculos iliopsoas y a nivel retroperitoneal, ambos
fueron trasladados para realizacién de embolizacion por sangrado activo e ines-

tabilidad hemodindmica.

e El Ultimo paciente presentd anemizacion grave con inestabilidad hemodinamica
por hemorragia digestiva alta en contexto de Ulceras duodenales y esofagitis gra-

ve.

Todos los pacientes que presentaron hemorragia estaban en tratamiento con heparina a do-
sis terapéuticas, 6 de ellos por diagndstico previo de ETEV, el otro paciente tenia dosis terapéuticas
de anticoagulacion por antecedente de fibrilacién auricular. Uno de los pacientes en contexto de
shock hemorragicoy ETEV aguda preciso de la colocacién de un filtro de vena cava ante la imposibi-
lidad de reanudar el tratamiento anticoagulante a dosis plenas. Todos los pacientes habian recibido

tratamiento con corticoides.
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. Tabla 16: Otras complicaciones
El score ecografico

Complicacién Observaciones

pulmonar de estos pacien-

tes fue 60,00 £ 11,59 pun-

Frecuencia (%)

2 sobre enfermedad renal cronica.

tos, los que no presentaron Fracaso renal agudo 7 (6,54) 2 en relacion a retencién aguda de
orina.
hemorragia anemizante Neumonia bacteriana 7 (6,54)
tenfan un Score ecografico i i-
g IC descompensada 4(3,78) En dos pamrinetrez siesot(rjai;aba del pri
pulmonar de 38,6 + 19,65 b
Lesiones dermatoladgicas 3(2,8) Tipo urticariformes

puntos (p=0,005)

. . En un paciente no se hallé alteracio-
Sindrome coronario

. 2(1,87) nes en las arterias coronarias tras
El resto de complica- agudo A .
realizacién de cateterismo
ciones menos frecuentes p P 1 paciente presentaba ademas neu-
Neumotdérax espontdneo 2(1,87) P ep . )
momediastino y neumopericardio.
se resumen en la tabla 16.
. _ FA de novo 1(0,9)
En nuestra serie de pacien- — . - - - ; ., .
Diagnéstico de infeccion 1(0,9) Con sobreinfeccion por Pneumocis-
tes no se observaron com- por VIH ' tis jirovecii

IC: insuficiencia cardiaca; FA: fibrilacion auricular; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana

plicaciones neuroldgicas.

c. Estancia media y mortalidad en los primeros 60 dias desde el
ingreso.

La media de dias de ingreso fue de 17,72 + 10,50 dias. Los pacientes que no precisaron ingre-
so en UCl tuvieron una estancia media de 16,13 £ 9,15 dias. La estancia media de los 13 pacientes
gue precisaron ingreso UCI fue de 30,08 + 12,04 dias. El ingreso en UCI durd una media de 22 +

25,34 dias.

El destino al alta fue el domicilio del paciente en 74 pacientes, 5 de los cuales se fueron de
alta con oxigeno domiciliario; 30 pacientes fueron dados de alta a un hotel medicalizado por impo-

sibilidad de aislamiento en domicilio.
3 pacientes fallecieron durante el ingreso, un paciente fallecié a los 39 dias del alta.

El primer éxitus fue una mujer de 72 afios, exfumadora, con comorbilidades de hipertensién

arterial, dislipemia y obesidad. Fallecio tras 11 dias de ingreso en UCl y 34 dias de ingreso total.

El segundo de ellos un varon de 76 afios, como comorbilidades tenia hipertensién arterial,
miocardiopatia hipertréfica con fraccion de eyeccién de ventriculo izquierdo conservada y enfer-
medad oncoldgica no metastasica (cancer de préstata) libre de enfermedad en el momento del

ingreso. Fallecid tras 21 dias de ingreso en UCl y 41 dias de ingreso total.

El Ultimo éxitus durante el ingreso fue un varén de 63 afios exfumador también pluripatolo-

gico, con hipertension arterial, dislipemia, obesidad y antecedente de infarto agudo de miocardio
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previo. Fallecio tras 39 dias de ingreso en UCl y 44 dias de ingreso total.

Los 3 pacientes fallecieron por insuficiencia respiratoria aguda en contexto de SDRA grave,
precisando ingreso en UCI para intubacién orotraqueal y ventilacion mecanica invasiva. El Score

pulmonar de estos pacientes fue 68,5 puntos, 69 puntos y 53,5 puntos respectivamente.

Dos de estos pacientes presentaron ETEV los dos en forma de TEP, uno de ellos con TVP
asociada, ambos presentaron entre las complicaciones durante el ingreso hemorragia con anemi-

zacion.

El paciente que fallecio tras el alta se trataba de un varén de 82 afios, institucionalizado en
residencia, como comorbilidades presentaba hipertensién arterial, dislipemia, diabetes mellitus,
obesidad, insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién de ventriculo izquierdo conservada e ic-
tus previo sin secuelas. Como complicacion durante el ingreso presentd SDRA moderado y descom-
pensacion de insuficiencia cardiaca. Al alta precisd oxigeno domiciliario que no tenia previamente.
El paciente reingreso a los 35 dias del alta, falleciendo a los 57 dias del ingreso por COVID-10, por
insuficiencia respiratoria en contexto de post-covid e insuficiencia cardiaca descompensada con

fraccidn de eyeccidn de ventriculo izquierdo deprimida en dicho momento.

d. Relacion entre la afectacion ecografica pulmonar y la evolucion
durante el ingreso

Se analizo la evolucion de los pacientes en funcion a los dos grupos obtenidos mediante la

curva ROCy también en funcidn a los 4 grupos de afectacion ecografica.

Se estudiaron si existian diferencias en los tratamientos recibidos en funcién a los dos grupos
obtenidos mediante la curva ROC. Se encontraron diferencias significativas en la variable corticoi-
de: 72 (97,29%) en los pacientes con Score pulmonar >34,5 puntos frente a 8 (24,24%) en el otro
grupo (p<0,001); en la variable tocilizumab: 40 (54,04) en los pacientes con Score pulmonar >34,5
puntos frente a 1 (3,03%) en el otro grupo (p<0,001); y en la variable heparina a dosis terapeutica:
18 (24,32%) en los pacientes con Score pulmonar >34,5 puntos frente a 2 (6,06%) en el otro grupo
(p=0,025). Existia tendencia a la significacion (p=0,061) en la variable antibioterapia: 54 (72,97%)

en los pacientes con Score pulmonar 34,5 puntos frente a 18 (54,55%) en el otro grupo.

En funcidn a la afectacién ecogréafica en 4 grupos existian diferencias significativas en las
variables corticoides (p<0,001), tocilizumab (p<0,001), anakinra (p=0,013), y heparina a dosis tera-
péuticas (p=0,023).

El analisis entre las complicaciones y la evolucion durante el ingreso en funcion a los dos gru-

pos obtenidos mediante la curva ROC esta resumida en la tabla 17.
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Tabla 17:, complicaciones y evolucién clinica y Score ecografico pulmonar

Score ecografico pulmonar | Score ecografico pulmonar
<34.5 puntos 234.5 puntos
n33 n74
Frecuencia absoluta (%), media +DE Sig. bil
TVP 0 2(2,74) p=0,337
TEP 1(3,03) 13 (17,57) p=0,039
Hemorragia 0 7 (9,46) p=0,068
Neumonia bacteriana 0 7 (9,46) p=0,068
IC 1(3,03) 3(3,19) p=0,797
VMNI 0 21 (28,34) p=0,001
ucl 0 13 (17,57) p=0,010
ucl (VMI) 0 11 (14,86) p=0,019
Dias de ingreso total 9,79 £5,12 dias 22,84 +15 p=0,006
Dias de ingreso UCI 0 22,30+36,77
Exitus 0 4 (5,41) p=0,173

TVP: trombosis venosa profunda; TEP: tromboembolismo pulmonar; IC: insuficiencia cardiaca; VMNI: ventilaciéon mecanica no invasiva; UCI: unidad de cuidados
intensivos; VMI: ventilacion mecanica invasiva

Se analizaron estas variables en funcién a los 4 grupos de afectacion ecografica encontrando
diferencias significativas en las variables ventilacion mecanica no invasiva (p<0,001), ventilacion
mecanica invasiva (p<0,001), ingreso en UCI (p<0,001) y neumonia bacteriana (p<0,021). Se realizé
el estudio post Hoc (prueba de tukey) observandose diferencias significativas entre el grupo muy
grave, frente a los otros tres grupos, en las complicaciones ventilacion mecdanica no invasiva, venti-
lacion mecanica invasiva y UCI (p<0,005) y también tendencia a la significacion en las variables TEP,
hemorragia y neumonia en el grupo muy grave frente al leve (p<0,07). Las frecuencias de estas va-
riables por grupos estan recogidas en la tabla 18. En cuanto a los dias de ingreso tanto en UCI como

del ingreso existian diferencias significativas (p<0,001) en el analisis de los 4 grupos.

En base a estos resultados y a los obtenidos en el apartado de Complicaciones durante el
ingreso, dénde la media del Score ecografico pulmonar de los pacientes que habian presentado
las complicaciones mas frecuentes era > 50 puntos en todos los casos; se decidié calcular el riesgo
relativo de desarrollar estas complicaciones durante ingreso el en los pacientes con afectacién eco-
grafica pulmonar muy grave (con un Score pulmonar > 50 puntos), los resultados de este analisis se

encuentran en la tabla 18.
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Tabla 18: riesgo relativo de complicaciones del grupo de afectacién ecografica muy grave

Afectaciéon | Afectacion | Afectacién Afectacion
e eaEEdE grave muy Grave Afectacion muy grave frente al
n23 n 10 n 39 n 35 resto
Frecuencia absoluta (%) media +DE RR (1C95%)
TVP 0 1(2,56) 1(2,86) 2,03 (IC95% 0,13-31,48)
TEP 1(10) 6 (15,38) 7 (20) 2.06 (IC95% 0,78-5,41)
Hemorragia 0 2 (5,13) 5(14,29) 5,83 (IC95% 1,07-31,762)
::c‘:z‘i’a"rz 0 0 1(2,56) 6 (17,14) 12,34 (1C95% 1,55-98,61)
IC 1(4,3) 0 2 (5,13) 1(2,86) 0,675 (1C95% 0,68-6,748)
VMNI 0 0 6 (15,38) 15 (42,86) 5,14 (1C95% 2,18-12,11)
uci 0 2 (5,13) 11 (31,43) 11,31 (1C95% 2,65-48,31)
ucl (VMmi) 0 1(2,56) 10 (28,57) 20,57 (IC95% 2,74-154,39)
Dias ‘:zti:lgre” 8,47+4,92 | 12,8+4,39 |19,21+8,87 | 26,89+ 19,05
Dias de ingreso
ual 0 0 817,07 24,91 £ 39,61
Exitus 0 0 1(2,63) 3(8,57) 6,17 (1C95% 0,67- 57,21)

TVP: trombosis venosa profunda; TEP: tromboembolismo pulmonar; IC: insuficiencia cardiaca; VMNI: ventilaciéon mecanica no invasiva; UCI: unidad de cuidados
intensivos; VMI: ventilacion mecanica invasiva

1.5. Relacién entre el Score ecografico
pulmonar vy el descriptivo de la poblacion

Se analizaron las variables descriptivas de la poblacién en funcion a la afectacidon ecografica.
Se utilizé para este analisis el punto de corte obtenido mediante la curva ROC para la identificacion
de pacientes con SDRA moderado y grave (34,5 puntos). Ademas, todos los andlisis se repitieron
realizando una comparaciéon multiple entre los cuatro grupos de clasificacion del Score ecografico

pulmonar: afectacion ecografica leve, moderada, grave y muy grave.

Se analizaron las posibles diferencias entre el sexo, edad, raza y comorbilidades, entre los 2
grupos de afectacién pulmonar ecografica seguin el punto de corte obtenido en la curva ROC, los

resultados de este analisis estan reflejados en la tabla 19.

No se hallaron diferencias significativas en el sexo, aunque si se observd una mayor frecuen-
cia de hombres en el grupo de Score >34,5 puntos. Tampoco se encontraron diferencias en la edad,
aunque se observa una edad mayor en el grupo de mayor Score ecografico pulmonar. Por rangos
de edad no se hallaron diferencias significativas entre los grupos. En cuanto a la raza tampoco se

observaron diferencias significativas.
Se analizaron también las comorbilidades de los pacientes, encontrando diferencias signifi-
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cativas en la comorbilidad EPOC/Asma, y tendencia a la significacion en la comorbilidad diabetes

mellitus. En el resto de las variables analizadas no se hallaron diferencias significativas entre estos

dos grupos.
Tabla 19: Descriptivo poblacional y afectacién ecografica (2 grupos)
Score Pulmonar <34.5 puntos | Score Pulmonar 234.5 puntos
n 33 n74
Frecuencia absoluta (%) media +DE; mediana [RIQ] Sig. Bil.
SEXO
Hombre 17 (51,51) 44 (59,46)
Mujer 16 (48,48) 30 (40,54) 0443
EDAD
Edad media aiios 54,30 14,64 56,23+12,68 0,753
20-35 afios 4(12,12) 4 (5,41)
35-50 afios 6(18,18) 18 (24,32)
50-65 aiios 14 (42,42) 31 (41,89) 0,660
65-80 aiios 7(21,21) 19 (25,68)
280 aios 2 (6,06) 2 (2,70)
RAZA
Caucasico 19 (57,58) 37 (50,0)
Hispano 13 (39,40) 37 (50,0) 0,218
Arabe 1(3,03) 0(0)
COMORBILIDADES
Ninguna comorbilidad 10 (30,3) 21(28,4)
1 comorbilidad 9(27,3) 21 (28,4) 0,979
Pluripatologia 14 (42,4) 32 (43,2)
indice de Charlson leve 13 (26,5) 12 (20,7)
I. Charlson moderado 11(22,4) 16 (27,6) 0,871
I. Charlson corregido grave 11 (22,4) 14 (24,1)
Sobrepeso y obesidad 16 (48,5) 44 (59,5) 0,291
Hipertension arterial 10 (30,3) 23 (31,1) 0,936
Otras cardiopatias 4(12,1) 6(8,1) 0,510
EPOC/asma 19 (30,3) 8 (10,8) 0,013
Otras neumopatias 2 (6,06) 5 (6,76) 0,893
Diabetes mellitus 6(18,18) 5(6,76) 0,072
Dislipemia 3(9,09) 16 (21,62) 0,117
ERC 2 (6,1) 1(1,4) 0,173
Neoplasia 1(3,03) 7 (9,46) 0,243
E. Al 1(3) 0 0,132
Ictus 1(3) 2(2,7) 0,924
Hepatopatia 0 2(2,7) 0,340
ETEV 0 1(1,4) 0,502

I. Charlson leve: 1 punto; I. Charlson moderado: 2 puntos, |. Charlson grave:23 puntos; ERC: enfermedad renal crénica; E. Al: enfermedad autoinmune; ETEV: enfer-
medad tromboembélica venosa
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Se realizd el analisis de varianza de estas variables en los 4 grupos de afectacion ecografica

pulmonar Tabla 20.

Tabla 20: Descriptivo poblacional y afectacién ecografica

Afectacidn eco- |Afectacion ecografi-|Afectacion ecografi-|Afectacion ecografi-
grafica Leve ca Moderada ca Grave ca Muy grave
n23 n 10 n 39 n 35
Frecuencia absoluta (%) media +DE; mediana [RIQ] Sig.
SEXO
Hombre 9(39,1) 8 (30) 24 (61,5) 20(57,1) 0,140
Mujer 14 (60,9) 2(10) 15 (38,5) 15 (42,9)
EDAD
Edad media afios 51,52 15,57 60,70 £10,12 55,44 +£13,54 57,11 £11,78 0,252
20-35 afios 4 (17,4) 0 3(7,7) 2 (5,7)
35-50 afios 6(26,1) 0 13 (33,3) 5 (14,3)
50-65 afios 8(34,8) 8 (80) 13 (33,3) 20 (57,1) 0,127
65-80 afios 4(17,4) (10) 8(20,5) 8(22,9)
280 afios 1(4,3) 1(10) 2(5,1) 0
RAZA
Caucasico 14 (60,9) 5 (50) 18 (46,2 19 (54,3)
Hispano 9 (39,1) 4 (40) 21 (53,8 16 (45,7 0,084
Arabe 0 1(10) 0
COMORBILIDADES
Ninguna 8(34,8) 2 (20) 13 (33,3) 8(22,9)
1 comorbilidad 6(26,1) 3(30) 12 (30,8) 9 (25,7) 0,845
Pluripatolégico 9(39,1) 5 (50) 14 (35,9) 18 51,4)
indice de Charlson leve 4(17,4) 4 (40) 9(23,1) 8(22,9)
I. Charlson moderado 6(26,1) 4 (40) 7(17,9) 10 (28,6) 0,378
I. Charlson grave 4(17,4) 2 (20) 9(23,1) 10 (28,6)
Sobrepeso y obesidad 11 (47,8) 5 (50) 20 (51,3) 24 (68,6) 0,333
Hipertension arterial 6 (26,1) 4(40) 11 (28,2) 12 (34,3) 0,811
Otras cardiopatias 2(8,7) 2 (20) 3(7,7) 3(8,6) 0,682
EPOC/asma 8 (34,8) 2 (20) 3(7,7) 5(14,3) 0,049
Otras neumopatias 2(8,7) 0 2 (5,1) 3(8,6) 0,744
Diabetes mellitus 3(13) 3(10) 2 (5,1) 3(8,6) 0,131
Dislipemia 1(4,3) 2 (20) 7(17,9) 9(25,7) 0,223
ERC 1(4,3) 1(10) 0 1(2,9) 0,358
Neoplasia 1(4,3) 0 4 (10,3) 3(8,6) 0,653
E. Autoinmune 1(4,3) 0 0 0 0,297
Ictus 0 1(10) 2 (5,1) 0 0,225
Hepatopatia 0 0 1(2,6) 1(2,9) 0,821
ETEV 0 0 0 1(2,9) 0,557

I. Charlson leve: 1 punto; I. Charlson moderado: 2 puntos, I. Charlson grave:23 puntos; ERC: enfermedad renal crdnica; E. Al: enfermedad autoinmune; ETEV: enfer-

medad tromboembdlica venosa;

104



Alba Herndndez Piriz VI. Resultados

De nuevo no se hallaron diferencias significativas en el sexo, aunque si se observd una ma-
yor frecuencia de mujeres en la afectacidn ecografica leve frente al resto de grupos y una mayor
frecuencia de hombres en los grupos grave y muy grave. En cuanto a la edad se puede observar en
este anadlisis también edad menor en el grupo de afectacidn leve, con respecto al resto sin ser esta

diferencia significativa.

Se observan diferencias significativas en la comorbilidad sobrepeso, sin observarse diferen-
cias en la variable obesidad. Se analizd, por este motivo, las variables obesidad y sobrepeso juntas,

desapareciendo esta diferencia e igualandose la frecuencia entre grupos.

Existen también diferencias, al igual que en el analisis realizado en dos grupos, en la comor-

bilidad de patologia respiratoria (EPOC/ASMA).

No se encontraron diferencias relevantes en el resto de patologias, ni en la variable pluri-
patologia o el indice de Chalrson corregido entre los grupos, aunque se observd que el indice de

Charlson grave era mas frecuente en los pacientes con mayor afectacion ecografica.

1.6. Relacion entre el Score ecografico
pulmonar y la situacion clinica al ingreso
hospitalario

a. Situacion clinica al ingreso hospitalario (urgencias)

En el momento del ingreso hospitalario la media de dias desde el inicio de los sintomas fue
de 5,37 + 2,65 dias. Los traslados desde los hospitales de origen a el Hospital de Campafia CO-

VID-19 IFEMA se realizaron en una media de 2,51 + 3,95 dias.

De los 107 pacientes 81 tenian RT-PCR positiva, en 15 pacientes no se realizé la prueba diag-
nostica dada la situacién de pandemia asumiéndose como positivo por la clinica y el contexto epi-
demioldgico, en 11 pacientes la primera prueba resulté negativa, repitiéndose en 4 casos a las 24
horas con resultado positivo, los otros 5 casos de prueba negativa se interpretaron como falsos
negativos por clinica compatible, pruebas de laboratorio e imagen compatibles y el contexto epide-

mioldgico, sin otras causas mas probables.

La situacién clinica a su llegada a urgencias y la clinica referida en la anamnesis realizada esta

resumida en la tabla 21.

Los pacientes que presentaban insuficiencia respiratoria tenian una mediana de edad de
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62,85 + 12,55 afios y el 65% tenian
dos o mas comorbilidades. Los
pacientes con hipoxemia tenian una
media de edad de 58,36 + 12,58 afos
y el 41,88% presentaban dos o mas
comorbilidades. Los pacientes sin
insuficiencia respiratoria ni hipoxemia
a su llegada a urgencias, tenian una
media de edad de 51,31 + 12,54 afos
con dos o mas comorbilidades el

37,04%.

Los pacientes con insuficiencia
respiratoria fueron ingresados tras
una media de dias de sintomas de
5,33 + 2,97 dias, mientras que aque-
llos sin insuficiencia respiratoria lleva-
ban una media de 4,6 + 2,6 dias de

sintomas.

Tabla 21 Situacidn clinica al ingreso y sintomas referidos.

Total (107) Frecuencia absoluta (%);
media £DE; mediana [RIQ]

ESTADO DEL PACIENTE (segun NIH%)

Enfermedad leve 15 (14,02)

E. Moderada 72 (67,29)

E. Grave 20 (18,69)
CLINICA

Fiebre 85 (79,44)

Tos 80 (74,77)

Disnea 64 (59,81)

Clinica Abdominal 56 (52,34)

Astenia 50 (46,73)

Anosmia o ageusia 33(30,84)

Artromialgias 29 (27,10)

Cefalea 17 (15,89)

EXPLORACION FiSICA

Saturacion 02 95 [4]
Hipoxemia 33(30,84)
l. respiratoria 20 (18,69)
Temperatura (T2) 37,03 £0,83
T2 <37¢ 52 (48,60)
T2 372-37,72 37 (34,58)
T2 37,72-402 18 (16,82)

b. Relacion entre la situacion clinica a su llegada a urgencias con la

afectacion ecografica

Se analizaron también las posibles diferencias entre los 2 grupos obtenidos mediante la curva

ROC, segun su situacion clinica inicial, valorando la presencia de insuficiencia respiratoria y el esta-

do de la enfermedad de cada paciente a su llegada a urgencias (tabla 22).

Se observo una diferencia significativa en el grado de enfermedad entre los dos grupos y ten-

dencia a la significacion en la diferencia de insuficiencia respiratoria.

Cuando se analizaron estas variables entre los 4 grupos de afectacion ecografica se observan

los mismos resultados que en el analisis por dos grupos tabla 22. En las pruebas post hoc, se obser-

va diferencias significativas en el grupo leve con los grupos graves y muy graves (p<0,04).
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Tabla 22: Situacidn clinica en urgencias y afectacién ecografica

Score ecografico pulmonar< 34.5 puntos| Score ecografico pulmonar 234.5 puntos
n33 n74
Frecuencia absoluta (%) Sig. (bil.)
EXPLORACION FiSICA URGENCIAS
l. respiratoria 3(9,1) 17 (23) 0,089
ESTADO DEL PACIENTE (segtn NIH%)
Enfermedad leve 15 (45,5) 0
E.Moderada 15 (45,5) 57 (77) 0,001
E. Grave 3(9,1) 17 (23)
Afectacion ecografi- | Afectacion ecogra- | Afectacidn ecografi- |Afectacion ecografi-
caLeve fica Moderada ca Grave ca Muy grave
n23 n 10 n 39 n 35
Frecuencia absoluta (%) Sig.
EXPLORACION FiSICA URGENCIAS
I. respiratoria | 0 | 3(30) | 8 (20,5) | 9 (25,7) | 0,062
ESTADO DEL PACIENTE (segun NIH?
Leve 14 (60,9) 1(10) 0 0
Moderada 9(39,1) 6 (60) 31 (79,5) 26 (74,3) 0,001
Grave 0 3 (30) 8 (39) 9 (25,7)

1.7. Relacion entre el Score ecografico
pulmonar y las pruebas complementarias

a. Pruebas complementarias

En el momento de llegada al hospital de origen (urgencias) se les realizé una analitica de san-

gre y una radiografia a todos los pacientes. En la tabla 23 se resumen estos resultados.

Solo a 10 pacientes se les sacé gasometria arterial, el resto fueron gasometrias venosas, se

analizaron los resultados de estas gasometrias sin observarse alteraciones del equilibrio acido-base.

Los pacientes que presentaban en urgencias insuficiencia respiratoria o hipoxemia tenian
valores medios de linfocitos disminuidos (909 + 764/ulLy 987 + 382/ulL respectivamente), aquellos
con saturacién O2 normal tenian niveles normales de linfocitos. También se observd niveles me-
dios alterados de dimero D en los pacientes con insuficiencia respiratoria 843 [451]ng/dL, siendo
normales en los pacientes sin insuficiencia respiratoria, el fibrindogeno, la proteina c reactiva y la
ferritina estaban elevados independientemente de la saturacion O2 de los pacientes, la interleuqui-
na-6 estaba elevada en los pacientes con hipoxemia e insuficiencia respiratoria, siendo normal en

los pacientes con saturaciones normales.
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Solo dos pacientes presentaban derrame pleural en la radiografia, ambos unilateral, estos dos

pacientes presentaban infiltrados bilaterales.

En la tabla 24 se resume las pruebas de laboratorio en el momento de la realizacién de la
ecografia.

Tabla 23: Pruebas complementarias de Tabla 24: Pruebas de laboratorio en el

urgencias momento de la ecografia
Total (107) media +DE; PRUEBA DE LABORATORIO
meelEnE 710 Total (107) media DE;
PRUEBA DE LABORATORIO mediana [RIQ]
Hemoglobina g/dL 14,46 +1,53 Hemoglobina g/dL 13,36 +1,6
Leucocitos /pL 6.790 +2.955 Leucocitos /pL 7185 [4330]
Neutréfilos/pL 4.700 [3.860] Neutréfilos/pL 5230 [4085]
Linfocitos /uL 1.000 [690] Linfocitos /pL 945 [892]
Plaquetas /uL 200.000 [99.500] Plaquetas /uL 296000 [168000]
Cefalina seg. 29,1 [6,15] Cefalina seg 27,30 [5,1]
Fibrindgeno mg/dL 557 [226]* Fibrindgeno mg/dL 587 [448] *
Dimero-D ng/mL 722 [548]* Dimero-D ng/mL 702 [830] *
Creatinina mg/dL 0,92 [0,33] Creatinina mg/dL 0,67 [0,31]
AST/GOT UI/L 45,65 +22,05* AST/GOT UI/L 34,25 [29]
ALT/GPT UI/L 42,05 [34]* ALT/GPT UI/L 49,5 [51] *
GGT UI/L 48,50 [49,25]* GGT UI/L 71,08 [94,25]*
LDH UI/L 309 [125]* LDH UI/L 296 [134] *
Bilirrubina mg/dL 0,55 [0,3] Bilirrubina mg/dL 0,53 [0,31]
CPK UI/L 105 [95,25] CPK UI/L 55,50 [56,50]
PCR mg/L 68,25 [90,1]* PCR mg/L 36,40 [81,65] *
PCT ng/dL 0,09 [0,16] PCT ng/dL 0,05 [0,09]
Ferritina ng/mL 805 +695* Ferritina ng/mL 965 [736] *
Interleuquina-6 pg/dL 56 +65,19* interleuquina-6 pg/dL 35,40 [347] *
PRUEBA DE IMAGEN (RADIOGRAF(A) e
Afectacion bilateral 72 (67,29%) T pmimetra lrndo segin el e lbormirto
Afectacion unilateral 16 (14,95%)
Sin neumonia 19 (17,76%)

GOT: aspartato aminotransferasa; GPT: alanina aminotransferasa; GGT: gam-
ma-glutamil transferasa; LDH: lactato deshidrogenasa; CPK: creatina-fosfocina-
sa; PCR: proteina C-reactiva; PCT: procalcitonina
*: parametro alterado segun niveles de laboratorio

b. Relacion entre las pruebas complementarias con la afectacion
ecografica

Se analizé las diferencias entre las pruebas complementarias (pruebas de laboratorio y prue-

ba de imagen) entre los dos grupos obtenidos mediante la curva ROC, recogiéndose en la tabla 25

aquellos resultados mas relevantes.
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Tabla 25: Pruebas complementarias y afectacién ecografica (2 grupos)

Score ecografico pulmonar <34.5 |Score ecografico pulmonar 234.5
puntos puntos
n 33 n74
Frecuencia absoluta (%) media +DE; mediana [RIQ] Sig. bil
PRUEBA DE LABORATORIO AL INGRESO (URGENCIAS)
Linfocitos /pL 1.400 [805] 900 [532] 0,001
Fibrinégeno mg/dL 479 [140] 611 [231] 0,017
AST/GOT UI/L 37,73 +18 49,43 £ 22 0,040
CPK UI/L 92 [61,50] 108,5 [117] 0,229
PCR mg/L 44 [83,28] 81,35 [121] 0,007
PRUEBA DE LABORATORIO EN EL MOMENTO DE LA ECOGRAFIA
Leucocitos /puL 6.853 £ 2400 8.261 £ 4061 0,088
Neutroéfilos/uL 3.855 [3.372] 5.330[4.417] 0,003
Linfocitos /uL 1.630 [1.020] 795 [707] 0,001
Dimero D ng/mL 710 [473] 1.297 [1378] 0,005
AST/GOT UI/L 28 [20] 36 [35] 0,025
GGT UI/L 71,64 +43 131,64 + 142 0,002
LDH UI/L 256 [64] 315 [130] 0,010
PCR mg/L 11,05 [40,08] 39,7 [99,55] 0,161
Ferritina ng/mL 658 [757] 1060 [594] 0,005
PRUEBA DE IMAGEN (RADIOGRAFIA DE TORAX)

Bilateral 9(27,3) 63 (85,1)

Unilateral 5(15,3) 11 (14,9) 0,001
No 19 (57,6)

GOT: aspartato aminotransferasa; CPK: creatina-fosfocinasa; GGT: gamma-glutamil transferasa; LDH: lactato deshidrogenasa; PCR: proteina C-reactiva

Posteriormente se analizaron si existian diferencias en estas pruebas complementarias entre

los 4 grupos de afectacidon ecografica, en la tabla 26 se destacan los resultados mas relevantes.

En la analitica de sangre al ingreso hospitalario (urgencias) cuando se analizaron las diferen-

cias por parejas entre grupos (test post Hoc de Tukey) se hallaron diferencias significativas en los

siguientes parametros:

e Cifra de linfocitos: entre el grupo de afectacién ecografica muy grave con los gru-
pos leve y moderado (p<0,04). En el grupo de afectacion ecografica grave con

respecto al grupo de afectacion ecografica leve (p=0,004).

e Valor del fibrindgeno: entre los grupos de afectacion ecografica moderado, grave

y muy grave frente al grupo leve (p<0,05).

e \Valor de proteina C reactiva: entre el grupo de afectacién muy grave y grave fren-

te al grupo de afectacién leve (p<0,04).
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e \Valor de CK: entre el grupo de afectacion leve y el resto (p<0,05)

En el caso de la analitica de sangre en el momento de la realizacion de la ecografia, en el
analisis por parejas entre grupos (test post Hoc de Tukey) se hallaron diferencias significativas en

los siguientes pardmetros:

e C(Cifras de linfocitos: entre el grupo de afectaciéon muy grave frente a los otros 3
grupos (p<0,01) y también en el grupo de afectacion grave frente al de afectacién

leve (p=0,03)

e Valor de fibrinégeno: en el grupo de afectacion leve con respecto al grupo de

afectacion muy grave (p=0,016).

e Valor de proteina C reactiva: entre el grupo de afectacion muy grave frente a los

otros 3 grupos(p<0,04).

e Cifras de neutrdfilos: entre el grupo de afectacion ecografica muy grave con res-

pecto al grupo leve (p>0,025).

e C(Cifradelactato deshidrogenasa: entre el grupo muy grave frente a los grupos leve

y moderado (p<0,02)ntrd en 2 campos (0.16%).

Tabla 26: Pruebas complementarias y afectacién ecograéfica

Afectacion eco- | Afectacion eco- | Afectacion eco- | Afectacidn eco-
grafica Leve |grdfica Moderada| grafica Grave |[grafica Muy grave
n23 n 10 n 39 n 35
Frecuencia absoluta (%); mediana [RIQ] Sig
LABORATORIO AL INGRESO
Linfocitos /pL 1.500 [940] 1.264 [435] 900 [570] 900 [490] 0,001
Fibrinégeno mg/dL 465 [89] 557 [404] 706 [159] 501 [137] 0,001
CPK UI/L 70,5 [52,5] 160 [198] 117 [250] 112 [63] 0,045
PCR mg/L 35,15 [71,48] 46,50 [127] 97,5 [133] 71,65 [82,93] 0,002
LABORATORIO EN EL MOMENTO DE LA ECOGRAFIA
Neutrdfilos /pL 3.855 [3.372] 3.999 [3515] 5.300 [2.872] 6.040 [4950] 0,016
Linfocitos /pL 1.720 [1.210] 1.565 [492] 1.020 [757] 690 [380] 0,001
Fibrinégeno mg/dL 412 [241] 650 [359] 533 [433] 782 [401] 0,008
LDH UI/L 259 [90] 256 [61] 296 [1013] 361 [178] 0,022
PCR mg/L 16,85 [38,9] 10 [44,85] 19 [52] 84,40 [140,53] | 0,001
RADIOGRAFIA DE TORAX AL INGRESO (CONDENSACION NEUMONICA)
Bilateral 5(21,7) 4 (40) 33 (84,6) 30 (85,7)
Unilateral 2(8,7) 3 (30) 6 (15,4) 5 (14,3) 0,001
No 16 (23) 3 (30) 0 0

CPK: creatina-fosfocinasa; PCR: proteina C-reactiva; LDH: lactato deshidrogenasa
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Resultados y andlisis
del seguimiento a
corto plazo tras el

ingreso

I ras el alta se realizd seguimiento clinico y ecografico pulmonar de los pacientes, con
visitas domiciliarias al mes y a los 3 meses.

De los 107 pacientes que se incluyeron en el estudio, 6 se perdieron tras el alta hospitalaria
(no respondiendo al teléfono), 3 fallecieron durante el ingreso y un paciente permanecié ingresado
durante mas de 4 meses siendo trasladado posteriormente a un centro de media estancia para
recuperacion funcional, no siendo posible realizar el seguimiento de este paciente. Finalmente se
realizo el seguimiento al alta de 97 enfermos. Uno de los pacientes fallecid tras el primer mes desde

el alta, por lo que finalmente se realizaron un total de 290 ecografias pulmonares.

En el Anexo 13 se pueden ver los Scores pulmonares ecograficos y la PaFi de cada una de las
ecografias por paciente.

Para describir la evolucién ecografica de forma mas precisa se ha definido “recuperacion
completa” a la ausencia de afectacién pulmonar ecografica o a la presencia de 3 o menos lineas B
en un maximo de 3 de los 13 campos.

2.1. Descripcion de la poblacién de
seguimiento.

Las variables de descripcidon de la poblacion fueron similares a las descritas en la primera par-

”

te de este apartado, en “ Resultados del momento agudo (ingreso)”, y estan descritas en la tabla 30.

2.2. Descriptivo de los hallazgos ecograficos

Los hallazgos ecograficos por zonas ecograficas y por ecografia (ingreso, al mesy a los 3 meses
del alta) se muestran en la tabla 27.
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Tabla 27: Hallazgos ecogréficos por zona

Anterior Lateral Postero-superior Postero-medial Postero-Inferior
AFECTACION INTERSTICIAL
Ingreso | 1 mes [3 meses|Ingreso|1 mes |3 meses|ingresol 1 mes |3 meses|Ingreso| 1 mes |3 meses|Ingreso| 1 mes | 3 meses
’I‘::r’aalc:% 24 32 20 16 | 42 | 19 | 38 | 37 | ool 22 35 10 16 47 23
P lineas B_ (24,74) {(32,99) | (20,62) | (16,49) |(43,30)|(19,59) |(39,18)| (38,14) ’ (22,68) | (36,08) | (10,31) | (16,49) |(48,45)| (23,71)
> 3 lineas B 23 28 5 40 21 2 27 9 1 43 20 5 42 22 7
(23,71) | (28,87) | (5,15) |(40,21) ((21,65)| (2,06) |(27,84)| (9,28) | (1,03) |(44,33)|(20,62) | (5,15) |(43,30)(22,68)| (7,22)
32 12 1 31 8 14 18 33 11
Lung Rocket | 35 50y [(12.37) | (1,03) [(31.96) | (8.25)| © (1443 © O ligs6) [0 O |3a02)|11,34] °
Total (97) 79 72 26 86 71 21 79 46 7(7,22) 83 61 15 91 80 30
(81,44) | (74,23) | (26,80) | (88,66) |(73,20)|(21,65) |(81,44)| (47,42) ’ (85,57) | (62,89) | (15,46) |(93,81) |(82,47)| (30,93)
CONSOLIDACION
Ingreso | 1 mes |3 meses|Ingreso|1 mes |3 meses|ingreso[ 1 mes |3 meses|Ingreso| 1 mes |3 meses|Ingreso| 1 mes |3 meses
Consolidacion 15 12 1 24 9 0 11 5 (5,15) 0 32 14 0 33 15 0
Subpleural | (15,46) | (12,37) | (1,03) [(24,74)(9,28) (11,34) ! (32,99) | (14,43) (34,02) | (15,46)
Consolidacién 20
>1em 3(3,09) |1(1,03) 0 5(5,15)| O 0 [2(2,06) O 0 5 (5,15) 0 0 (20,62) 0 0
18 13 1 29 9 13 37 14 53 15
Total 97) | (15 56) [ (13,40) | (1,03) [(29,90)|(9,28)| © [(13.40)° PP O |(384)| (1443)| O |(54,68)|(1546)| ©
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a. Ecografia pulmonar en el ingreso

De los 97 pacientes, el 100% presentaban afectacion pulmonar ecografica, y de estos 90 pa-

cientes (92,78%) tenian afectacion bilateral en la ecografia inicial.

Lo mas frecuente fue encontrar afectacion pulmonar intersticial en forma de >3 lineas B, en
un 29,98% de los campos, seguido de <3 lineas B, 21,42% y por ultimo la presencia de “lung rocket”
16,73%.

En un 7,21% de los campos pulmonares solo existia alteracion de la linea pleural y en un

21,65% de los campos no se observé afectacidn ecografica.

La zona pulmonar mas frecuentemente afectada en la ecografia realizada durante el ingreso
fue la postero-inferior, seguida de la lateral y postero medial. Las zonas anterior y superior fueron

las menos afectadas.

En esta ecografia 69 pacientes presentaban consolidaciones de las cuales 24 eran > 1 cm, el
resto presentaban consolidaciones subpleurales. La zona con mayor porcentaje de consolidaciones
fue la postero-inferior, seguido de la postero-medial y la lateral. Las zonas con menos consolidacio-

nes fueron la anterior y la postero-superior.

Los mismos 4 pacientes que en los resultados de los 107 pacientes presentaban derrame

pleural.
b. Ecografia pulmonar al mes del alta

Al mes del alta lo mas frecuente fue encontrar afectacion intersticial en forma de <3 lineas B
(18.79% de los campos) y en forma de >3 lineas B (16.02% de los campos), seguido de afectacion
pleural aislada (15.62% de los campos). Lo menos frecuente fue la afectacion en forma de “lung
rocket” (4.04% de los campos). Al mes, un 45.52% de los campos no presentaban afectacion eco-

grafica.
La zona postero-inferior era la mas afectada seguida por la zona anterior y lateral.

30 pacientes presentaban consolidaciones. Sélo en un caso era > 1 cm. En el resto las conso-
lidaciones eran subpleurales. La zona con mayor porcentaje de consolidaciones continuaba siendo

la postero-inferior, seguido de la postero-medial y la anterior.

En 3 de los 4 pacientes que presentaban derrame pleural se seguia se manteniendo, inclu-

yvendo el paciente que presentaba derrame pleural bilateral.

La evolucion ecografica de los pacientes al mes del alta fue |a siguiente:
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e 20,62% (20 pacientes) presentaban recuperacién completa, de los cuales 12 no pre-

sentaban ninguna afectacién ecografica

o 48,45% (47 pacientes) mantenian afectacion bilateral, sin consolidaciones. De estos:

o 28 tenian afectacién de menos de 8 campos: 22 pacientes presentaban <3
lineas B por campo, 5 pacientes tenian un maximo de 2 campos con >3 lineas
B, y el Ultimo paciente presentaba 3 campos con >3 lineas B. Ninguno de es-
tos 28 pacientes presentaba lung rocket

o 6 pacientes tenfan afectacion de 8 a 9 campos ,sin presencia de lung rocket
en ninguno de ellos.

o 13 pacientes tenian afectacién de 10 o mdas campos, con lung rocket en al

menos 2 campos cada uno.

o 29,9% (29 pacientes) presentaban afectacidn bilateral con al menos una consolida-

cidon subpleural. De estos: 25 tenian afectacion de 10 o mas campos con una media

de 3 campos con presencia de consolidaciones subpleural.

e 1 paciente mantenia afectacion bilateral de los 13 campos con una consolidacion >

1cm en uno de ellos.
c. Ecografia pulmonar a los 3 meses del alta

A los tres meses lo mas frecuente fue encontrar afectacidn intersticial en forma de <3 lineas
B (9.62% de los campos) y en forma de >3 lineas B o afectacion pleural aislada (2% de los campos
en ambos casos), la afectacién en forma de “lung rocket” solo se encontré en 2 campos (0.16%). A

los 3 meses el 86% de los campos no presentaban afectacién ecografica.

Se mantenia el orden de frecuencia de afectacion en las zonas pulmonares con respecto a la

ecografia al mes, y un solo paciente mantenia una consolidacidn, en este caso subpleural.

El derrame pleural se mantenia en 2 pacientes, encontrdndose practicamente resuelto en

uno de ellos. El paciente con el derrame bilateral fallecié antes de |la tercera ecografia.

La evolucion ecografica de los pacientes a los 3 meses del alta fue la siguiente:

e 68,04% (66 pacientes) presentaban recuperacion completa de los cuales 56 no te-

nian afectacién ecogréfica.

e 29,9% (29 pacientes) mantenia afectacion bilateral sin consolidaciones y de estos:

o 27 pacientes tenian afectacién de menos de 8 campos (18 pacientes presen-

taban <3 lineas B por campo vy 9 pacientes tenian un maximo de dos campos
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con >3lineas B)
o 2 pacientes tenfan afectacion de 10 o mas campos con > 3 lineas B o lung

rocket en al menos 2 de ellas.

e 1 paciente mantenia una consolidacion subpleural con afectacion intersticial bilateral

de 12 campos.

e 1 paciente fallecié en este periodo

2.3. Relaciéon entre la evolucién ecografica y la
insuficiencia respiratoria.

En la tabla 28 se muestran las medias de la PaFi en el momento de cada ecografia y la media
del Score ecografico pulmonar de cada una de las tres ecografias, en funcion al grado de SDRA del
paciente en el ingreso.

Tabla 28: Pafi y Score evolucién al mes y a los tres meses

Ingreso | Al mes | A los 3 meses
media £DE
SDRA PaFi (mmHg) Score PaFi (mmHg) Score PaFi (mmHg) Score
Todos 201 +£ 125,13 |39,08 £19,94| 388 £49,80 | 21,6 £17,66 | 424 £39,81 | 4,51 +7,58
No SDRA (n=22) 405 +56,23 | 9,84 +8,01 |430+36,76 | 3,25+4,89 | 444 +31,87 0
SDRA leve (n=11) 249+21,81 |32,82+6,91|393+44,23 17,82+ 10,23| 415+46,38 |2,73+4,86
SDRA moderado (n=37)| 148 +33,85 [41,95+5,93| 379 +37,31 (24,22 +15,98| 423 +36,43 |4,50+ 7,13
SDRA grave (n=27) 88+ 6,93 61,52 £ 8,67 | 364 £56,24 | 34,50 £16,26 | 415+ 43,65 | 8,91 £ 9,69
SDRA: sindrome de diestrés respiratorio agudo
Enla Imagen 19 se representa la evolucion o
e w s
del Score ecografico pulmonar. g st
e
En la Imagen 20 se representa las caracte- g s -
- . e ., 3 s
risticas de la afectacién ecografica y la evolucién e ¢
3 =
de esta afectacion, en funcion, al grado de SDRA : ”x I
\Y 36 Iy
de los pacientes en el ingreso. § zg__\ A1
R e i t
Lo primero que se estudio fue si existia re- e \ T
s . . .. . . g 16
lacion entre la presencia de insuficiencia respi- ¥, = X N
? e,

ratoria de los pacientes, con la persistencia en la 6

™ W SDRA  SDRA SDRA
L O SPRA  eVE MODERADO GRAVE

evolucion de lesiones ecograficas (mediante el

Score ecografico pulmonar) fuera del momento Imagen 19: evolucién Score ecogrdfico pulmonar
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agudo, es decir, al mesy a los tres meses del alta.

En el momento del alta 5 pacientes presen-
taban insuficiencia respiratoria precisando oxige-

noterapia en domicilio y 15 pacientes hipoxemia.

Al mes del alta 18 pacientes mantenian
hipoxemia, y 2 insuficiencia respiratoria (con-
tinuando con oxigenoterapia en domicilio). Se
analizd si estos 20 pacientes presentaban dife-
rencias en la media del Score ecografico al mes,
frente a los que no presentaban ni insuficiencia
respiratoria ni hipoxemia. Detectamos diferen-
cias significativas (p<0,001), con una media de
Score ecografico pulmonar al mes de 38,2 + 1
puntos los pacientes con hipoxemia o insuficien-

cia respiratoria, y de 17,29 + 15 puntos los pa-

cientes con niveles de oxigeno normales.

A los tres meses solo 3 pacientes presenta-
ban hipoxemia, ninguno de los 96 pacientes pre-

cisaba oxigeno domiciliario.

En este momento las diferencias en la afec-
tacién ecografica pulmonar entre los pacientes
con niveles de oxigeno normales frente a los que
presentaban hipoxemia se mantenian (p<0,001),
con una media de Score ecografico a los 3 meses
de los pacientes con hipoxemia de 24,83 + 19,81
puntos, frente a una media de 3,85 * 6,07 pun-
tos de aquellos pacientes con niveles de oxigeno

normal.

También se estudio si existian diferencias
en el Score ecografico inicial entre los pacientes
gue presentaban insuficiencia respiratoria o hi-
poxemia al mes y a los 3 meses. Los pacientes

gue tenian insuficiencia respiratoria o hipoxemia
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al mes (20) tenian un Score pulmonar inicial de 52,50 + 15,11 puntos frente a 35,59 + 19,64 puntos
siendo esta diferencia significativa (p=0,001). A los 3 meses los pacientes con niveles de oxigeno
bajos (3) presentaban un Score ecografico inicial 52,33 + 20 puntos frente a 38,65 + 19 puntos esta

diferencia no era estadisticamente significativa (p=0,244).

Para facilitar el estudio de la evolucién ecografica de los pacientes, se agruparon a los pacien-
tes segln el porcentaje de mejoria en el Score pulmonar de las ecografias tras el alta con respecto
a la puntuacion de la primera ecografia. De esta manera se clasificaron en 4 grupos en funcién a la

mejoria de los Scores pulmonares al mes y a los tres meses, frente al primero:
e Ausencia de mejoria: mejoria £25%.
e Mejoria leve: mejoria 25-50%.
o Notable mejoria: mejoria 50%- 75%.
e Gran mejoria: mejoria >75%.

Con esta clasificacion se observo en la ecografia al mes del alta 26 pacientes con ausencia de

mejoria, 16 con mejoria leve, 26 con notable mejoria y 29 con gran mejoria.

En la ecografia a los tres meses del alta existian 3 pacientes con mejoria leve, 10 con mejoria
notable, y 83 con gran mejoria con respecto a la ecografia inicial, no existiendo a los 3 meses pa-

cientes con ausencia de mejoria.

Se estudio si existia relacion entre el Score ecografico pulmonar inicial con el grado de mejo-

ria de este en las ecografias de seguimiento.

Observamos diferencias significativas en la ecografia al mes, en el analisis de varianza entre
los 4 grupos (p<0,001). En el andlisis post hoc (test tukey) por parejas se observo diferencias en el

grupo de gran mejoria frente a los grupos de ausencia de mejoria y mejoria leve (p<0,001).

Se estudié también si la evolucidn del Score ecografico pulmonar al alta tenia relacion con el
grado de insuficiencia respiratoria en el momento de la primera ecografia, observando que al mes
existia diferencias significativas en la mejoria ecografica en funcién a la PaFi inicial y en funcién al

grado de SDRA (tabla 29).

Se estudiaron estas relaciones en la ecografia a los 3 meses. Los pacientes con leve mejoria
tenian un Score ecografico inicial de 58,66 + 10,20 puntos, los de notable mejoria 44,85 + 9,04 pun-

tos, y los de gran mejoria 37,72 + 20,03 puntos no siendo significativa estas diferencias (p=0,13).

Para analizar el tipo de correlacion que presentan la variable PaFi inicial (al ingreso) vy la evolu-

n7
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Tabla 29: Evolucién ecogrdafica al mes e insuficiencia respiratoria del ingreso y primera ecografia

ECOGRAFIA AL MES
Total Ausenciade | | oye mejoria Notable me- | ¢ mejoria
mejoria joria
n97 (<25%) n26 | (25-50%) n16 | (50-75%) n 26 |(75-100%) n29
Frecuencia absoluta (%) media +DE Sig.

PaFi (mmHg) (201,24 £125,13| 161,53 +87,81| 132 455,03 (199,15 +121,54|276,9 £147,49| 0,001

No SDRA 22 (22,7) 2(7,7) 0(0,0) 6(23,1) 14 (48,3)

SDRA leve 11 (11,3) 4 (15,4) 1(6,3) 4 (15,4) 2 (6,9) 0,01
SDRA moderado | 37 (38,1) 11 (42,3) 9 (56,3) 8(30,8) 9 (31)

SDRA grave 27 (27,8) 9 (34,6) 6 (37,5) 8(30,8) 4 (13,8)

Score ecografico

. . 39,08 £19,94 | 45,07 +14,5 | 47,94 +12,49 | 41,96 +21,46 | 26,22 +20,6 0,001
Pulmonar inicial

Afectacion eco-

orfica leve 22(22,7) 2(7,7) 0 6(23,1) 14 (48,3)
Afectacion eco-
erifica moderada| & (82) 3(11,5) 1(6,3) 4 (15,4) 0
— 0,002
Afectacion eco- | 5 50 ) 11 (42,3) 7 (43,8) 7 (26,9) 12 (41,4)
grafica grave
CREEERNEED | g 10 (38,5) 8 (50) 9 (34,6) 3(10,3)

grafica muy grave

PaFi: presion arterial de oxigeno/fraccién inspirada de oxigeno (PaO2/Fi02); SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo

cion del Score ecografico pulmonar se utilizo el test de correlacion de Pearson obteniendo una co-
rrelacion de tipo inverso con un valor de-0,647 para el Score ecografico pulmonar al mes (p<0,001).
A los tres meses esta correlacién inversa moderada se mantiene, pero es mas débil con un coefi-

ciente de Pearson de-0,501 (p<0,001)).

2.4. Relacion entre el Score ecografico y otros
factores prondsticos.

Analizamos también, si el grado de mejoria del Score ecografico se veia influido por las carac-
teristicas de la poblacion, la situacidn clinica a su llegada a urgencias, las complicaciones o el trata-
miento recibido durante el ingreso y la evolucién. Se analizaron tanto para el Score en la ecografia

al mes como para la ecografia a los 3 meses.

No se encontraron diferencias significativas en la mejoria de la ecografia pulmonar en funcién
del sexo, raza o comorbilidades al mes ni a los 3 meses, pero si observamos que al mes existia dife-
rencias significativas en la edad de los pacientes y en el estado del paciente a su llegada a urgencias

(tabla 30).
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Tabla 30: Evolucién ecografica al mes y descriptivo poblacional, situacién clinica en urgencias

Total Ausencia Leve mejoria Notable mejoria Gran mejoria
de mejoria
n97 (<25%) n26  (25-50%)n16  (50-75%)n 26 (75-100%) n29
Frecuencia absoluta (%) media +DE Sig.
SEXO
Hombre 54 (55,7) 15 (57,7) 10 (62,5) 17 (65,4) 12 (41,4) | 0,291
Mujer 43 (44,3) 11 (42,3) 6 (37,5) 9 (34,6) 17 58,6)
EDAD
Edad media aiios 55,93 £13,25 | 63,27 11,08 | 55,69 +11,35 53,88 +13,77 |51,31 +13,35]| 0,002
20-35 afios 8 (8,2) 1(3,8) 1(6,3) 3(11,5) 3(10,3)
35-50 afios 1(21,6) 1(3,8) 3(18,8) 5(19,2) 12 (46,2)
50-65 afios 45 (46,4) 2 (46,2) 9 (56,3) 14 (53,8) 10 (34,5) | 0,034
65-80 afios 19 (19,6) 0(38,5) 3(18,8) 4 (15,4) 2 (6,9)
280 afios 4 (4,1) 2 (7,7)) 0 0 2 (6,9)
RAZA
Caucésico 52 (53,6) 14 (53,8) 8 (50) 15 (57,7) 15(51,7,8) | 0,96
Hispano 45 (46,4) 12 (46,2) 8 (50) 11 (42,3) 14 (48,3)
COMORBILIDADES
Ninguna 28(28,9) 6(23,1) 4 (25) 9 (34,6) 9 (31)
1 comorbilidad 27 (27,8) 5(19,2) 7 (43,8) 7 (26,9) 8 (27,6) 0,566
Pluripatologia 42 (43,3) 15 (57,7) 5(31,3) 10 (38,5) 12 (41,4)
indice Charlson leve 24 (24,7) 6(23,1) 5(31,3) 5(19,2) 8(27,6)
I. Charlson moderado 26 (26,8) 9 (34,6) 4 (25) 9 (34,6) 4 (13,8) 0,183
I. Charlson grave 22 (22,7) 9 (34,6) 3(18,8) 4 (15,4) 5(17,2)
Obesidad+ sobrepeso 54 (55,7) 15 (57,7) 10 (62,5) 16 (61,5) 13 (44,8) 0,554
HTA 29 (29,9) 9 (34,6) 4 (25) 7 (26,9) 9 (31) 0,899
Dislipemia 17 (17,5) 9 (34,6) 2 (12,5) 2(7,7) 4(13,8) 0,056
EPOC/asma 18 (18,6) 6(23,1) 1(6,3) 3(11,5) 8(27,6) 0,224
Diabetes mellitus 10 (10,3) 3(11,5) 1(6,3) 2(7,7) 4 (13,8) 0,825
Cardiopatia 8(8,2) 4 (15,4) 1(6,3) 1(3,8) 2 (6,9) 0,463
Otras neumopatias 7(7,2) 4 (15,4) 0 0 3(10,3) 0,099
Neoplasia 6 (6,2) 2(7,7) 1(6,3) 2(7,7) 1(3,4) 0,901
ERC 3(3,1) 2(7,7) 0 0 1(3,4) 0,364
Ictus 3(3,1) 2(7,7) 0 1(3,8) 0 0,345
Hepatopatia 2(2,1) 0 2(12,5) 0 0 0,016
ETEV 1(1) 0 0 1(3,8) 0 0,43
E. Al 1(1) 0 0 1(3,8) 0 0,43
EXPLORACION FiSICA Y ESTADO DE LA ENFERMEDAD EN URGENCIAS
I. respiratoria 17 (17,5) 8 (30,8,9) 4 (25) 3(11,5) 2 (6,9) 0,083
Enfermedad leve 15 (15,5) 0 0 5(19,2) 10 (34,5)
Enfermedad moderada 65 (67) 18 (69,2) 12 (75) 18 (69,2) 17 (58,6) 0,003
Enfermedad grave 17 (17,5) 8 (30,8) 4 (25) 3(11,5) 2 (6,9)

I. Charlson leve: 1 punto; I. Charlson moderado: 2 puntos, |. Charlson grave:23 puntos; HTA: hipertensidn arterial; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica;
ERC: enfermedad renal crénica; ETEV: enfermedad tromboembdlica venosa; E. Al: enfermedad autoinmune; TVP: trombosis venosa profunda;
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En cuanto a los tratamientos recibidos durante el ingreso se encontraron diferencias significa-
tivas en el tratamiento con corticoides, y tendencia a la significacion en la variable tocilizumab. No
existieron diferencias significativas en el desarrollo de complicaciones con respecto a la evolucion

ecografica posterior (tabla 31).

Tabla 31: Evolucién ecografica al mes y complicaciones y evolucidn clinica

Total Ausencia Leve mejoria | Notable mejoria| Gran mejoria
de mejoria
N 97 (<25%) n26 | (25-50%) n16| (50-75%)n 26 |(75-100%) n29
Frecuencia absoluta (%) media +DE Sig.
TRATAMIENTO RECIBIDO
Lopinavir-ritonavir 24 (35,1) 9 (34,6) 7 (43,8) 11 (42,3) 7(24,1) 0,448
Hidroxicloroquina 94 (96,9) 26 (100) 15 (93,8) 24(92,3) 29 (100) | 0,249
Antibiético 65 (67) 18 (69,2) 13 (81,3) 16 (61,5) 18 (62,1) | 0,532
Corticoides 72 (74,2) 22 (84,6) 15 (93,8) 19 (73,1) 16(55,2) | 0,017
Tocilizumab 35 (36,1) 11 (42,3) 8 (50) 11 (42,3) 5/17,2) 0,083
Anakinra 4 (4,1) 2(7,7) 1(6,3) 1(3,8) 0 0,518
COMPLICACIONES
TVP 1(1) 0 0 1(3,8) 0 0,437
TEP 12 (12,4) 4 (15,4) 3(18,8) 3(11,5) 2 (6,9) 0,651
Hemorragia 5(5,2) 1((3,8) 3(18,8) 0 1(3,4) 0,052
Neumonia bacteriana 4/4,1) 1(3,4) 1(6,3) 1(3,8) 1(3,4) 0,973
IC 4(4,1) 2(7,7) 1(6,3) 0 1(3,4) 0,537
VMNI 15 (15,5) 4(15,4) 3(18,8) 6(23,1) 2 (6,9) 0,405
ucl 8(8,2) 2(7,7) 2 (12,5) 3(11,5) 1(3,4) 0,649
ucl (VMI) 6 (6,2) 2(7,7) 2 (12,5) 2(7,7) 0 0,36

TEP: tromboembolismo pulmonar; IC: insuficiencia cardiaca; VMNI: ventilacion mecénica no invasiva; UCI: unidad de cuidados intensivos; VMI: ventilacién mecénica
invasiva

En el andlisis de estas variables, con respecto a la mejoria en la ecografia a los tres meses,
desaparecen estas diferencias excepto para la variable tocilizumab (p=0,037) con 3, 5y 27 pacien-
tes en los grupos de leve, notable y gran mejoria respectivamente, y con tendencia a la significacion
en la variable corticoides (p=0,071) con 3, 10 y 58 pacientes en los grupos de leve, notable y gran

mejoria respectivamente.

El tiempo de ingreso total fue de media: 22,92 + 11,84 dias de ingreso el grupo de ausencia
de mejoria, 21,44 + 11,07 grupo de mejoria leve, 15,27 + 8,77 dias grupo de mejoria moderada y
12,35+ 6,19 dias el grupo de gran mejoria; existiendo diferencias significativas entre estos tiempos

(p<0,001).

En la duracién de los ingresos en UCI no hubo diferencias entre grupos (p=0,591).
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2.5. Relacidon entre la afectacion ecografica
y los sintomas persistentes o sindrome
Post-COVID

De los 96 pacientes que finalizaron el estudio de seguimiento, 47 se encontraban asintomati-
cos a los 3 meses. 49 pacientes (51,1%) describian clinica persistente a los 3 meses del alta hospi-

talaria, en el momento de la segunda ecografia ambulatoria.

De los pacientes sintomaticos el 61,22% presentaban mas de un sintoma. El sintoma mas
frecuente fue la caida del pelo en 29 pacientes (67,4%), seguido por la astenia en 28 enfermos
(65,1%) y la disnea en 23 pacientes (53,4%). Estos tres sintomas coincidieron simultdneamente en
10 pacientes. Otros sintomas menos frecuentes fueron las parestesias en las extremidades en 15
pacientes, las mialgias en 6 pacientes y malestar general inespecifico en dos pacientes. En dos pa-

cientes se objetivé febricula persistente sin clinica que orientara a un foco infeccioso.

En cuanto a la disnea lo mas frecuente fue la disnea de medianos esfuerzos en 12 pacientes
y disnea de grandes esfuerzos en 8 pacientes, que les permitia mantener su actividad diaria sin
dificultad. 3 pacientes tenian disnea de pequefios esfuerzos, que dificultaba la realizacién de sus

tareas habituales.

Por otro lado, dos pacientes fueron diagnosticados de trastorno de estrés postraumatico tras
el ingreso, precisando seguimiento por psiquiatria. Uno de estos pacientes fue diagnosticado ade-
mas de agorafobia y depresién mayor y otros 4 pacientes fueron diagnosticados de ansiedad. Estos
6 pacientes presentaron un Score ecografico pulmonar inicial (al ingreso) > 37,5 puntos, con una
media de 46,33 + 8,42 puntos. Ninguno de estos pacientes habia requerido ingreso en UCl y solo

uno de ellos requirié ventilacién mecdnica no invasiva.

Se analizo si existian diferencias en el Score pulmonar inicial entre los pacientes que se en-
contraban asintomaticos a los 3 meses frente a los que presentaban algin sintoma. Detectamos
diferencias significativas en la media del Score entre estos dos grupos de pacientes (p<0,001), con
una media de Score ecografico pulmonar inicial de 31,36 + 20,07 puntos en los pacientes asintoma-

ticos y de 48,66 * 15,5 puntos en los pacientes con algun tipo de sintomas (p<0,001).

Por ultimo, se estudio si la presencia de sintomas post-COVID tenian relacién con la persis-
tencia de afectacion ecogréfica, por lo que se analizd si existia relacion entre la presencia de alguin
sintoma y el Score ecografico pulmonar en la Ultima ecografia de seguimiento (a los 3 meses) y de

cada uno de los sintomas con este Score (tabla 32).
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Tabla 32: Relacién entre Score ecogrdafico pulmonar a los 3 meses y sintomas Post-COVID

Score ecografico pulmonar 3 meses

media £DE Sig bil.
Presencia de sintoma Ausencia de sintoma

Sintomatico (43) 7,52+9,3 2.06+4,63 <0,001
Caida de pelo (29) 7,82 +9,067 3,07 £ 6,39 0,002
Astenia (28) 7,53+7,1 3,26 + 7,46 0,001
Disnea (23) 8,54 £ 9,68 3,23 +6,35 0,041
Parestesias (15) 4,07 +£6,01 4,57 +7,87 0,292

Mialgias (6) 4,83 +6,11 4,83+ 7,69 0,08
Malestar general (2) 6,5+ 3,53 4,46 + 7,65 0,547
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Conclusiones
generales

La principal forma de presentacién de la COVID-19 es la infeccion respiratoria, mas de un

50% de los pacientes pueden desarrollar neumonia®®, y de estos hasta un 20% desarrollan
insuficiencia respiratoria aguda. Dada su variabilidad clinica, el diagndstico precoz de la
infeccidn es un auténtico desafio tanto para identificar y prevenir formas mas graves de la enfer-

medad como para evitar la expansion del virus.

Para el diagndstico de la afectacion pulmonar por la infeccion de SARS-CoV-2 la TC pulmonar
es la prueba de imagen mas fiable!'®!?, Sin embargo, dada la situacion de emergencia sanitaria,
como ha sido la primera ola del COVID-19, el uso de la TC de forma rutinaria resulta imposible
en la mayoria de los centros hospitalarios. Existen dos alternativas a la TC toracica para valorar el
parénguima pulmonar: la radiografia y la ecografia. Historicamente, la radiografia de térax ha sido
la prueba mas usada, sin embargo, la gran expansion del uso de la ecografia clinica se advierte en

todas las dreas de la Medicina®®*'%,

En los Ultimos afios se ha demostrado de forma fehaciente que la ecografia clinica mejora
la rentabilidad diagnostica de la exploracion fisical®”1%31%> y que es una herramienta muy Util en el
proceso de toma de decisiones en medicina. Ademas, especialmente en el COVID-19, la ecografia

tiene una buena relacidn con los hallazgos de la TC 1171667168,

En el presente estudio se evalud la utilidad de la ecografica clinica pulmonar en los pacien-
tes ingresados por infeccidon por SARS-CoV-2, como herramienta para valorar la gravedad del pa-
ciente durante el ingreso (grado de la insuficiencia respiratoria, necesidad de ventilacion mecdanica
no invasiva, intubacién orotraqueal, complicaciones...) y posteriormente mediante un seguimiento
prospectivo, como herramienta para identificar lesiones residuales tras el alta hospitalaria. Con
este fin se realizd a pacientes con COVID-19 una ecografia multiérgano que incluia ecografia pul-
monar durante el ingreso y 2 ecografias pulmonares de seguimiento en los 3 meses siguientes tras
el alta, asignandole a cada ecografia una puntuacion en funcién a los hallazgos (Score ecografico

pulmonar).
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En los siguientes apartados vamos a resumir e interpretar los resultados obtenidos, pudiendo
adelantar que nuestro estudio demuestra que la ecografia pulmonar presenta una excelente
relacién con la insuficiencia respiratoria y las complicaciones que se desarrollan durante el in-
greso hospitalario por COVID-19, y permite valorar de forma fiable la evolucién de las lesiones

pulmonares tras el alta.

Invitando estos hallazgos a considerar la ecografia clinica pulmonar como una herramienta
util para valorar la gravedad y prondstico de los pacientes ingresados por infeccion por SARS-

CoV-2 y para el seguimiento de los mismos tras el alta.
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Caracteristicas
generales de
nuestra muestra

Antes de iniciar el analisis de los resultados ecograficos, la primera pregunta que nos
hacemos es si las caracteristicas basales de los pacientes incluidos en nuestro estudio

durante la primera ola COVID-19 son similares a los de otros trabajos.

En comparacién con estudios realizados en grandes poblaciones realizados en nuestro pais
durante la primera ola de la pandemia, como puede ser el registro SEMI-COVID?* que incluyd 15.111
pacientes de 150 hospitales espafioles o el estudio realizado sobre una gran cohorte de 2.226 pa-
cientes ingresados en un hospital madrilefio, el Hospital Universitario La Paz!®, observamos que

existen similitudes y diferencias:

e En nuestra poblacion existe mayor porcentaje de varones que de mujeres, si-
milar a lo descrito en la mayoria de las cohortes'”**’° con un porcentaje similar
al registro SEMI-COVID (57,01% en nuestro estudio frente a 57,21%) aunque en
el trabajo de Borobia et al*®® el porcentaje de mujeres es discretamente mayor,
pudiendo ser esto resultado de las caracteristicas demograficas propias de su po-
blacion de referencia, no reflejando las diferencias de género descritas en otros

estudios.

e La edad de nuestros pacientes fue algo menor que las dos series espafiolas:
mediana de edad de 56 [47,0; 65,0] afos frente a mediana de 61 [56,4; 79,9] afios
del trabajo de Borobia et al'**® y a la mediana de 69,4 [56,4,79,9] afios del registro
SEMI-COVID. A pesar de esto, al igual que en otras series occidentales'’®, nuestra

edad fue muy superior a lo descrito en series chinas?*1%4,

e En el registro SEMI-COVID el 90,2% de pacientes eran de raza caucasica. En

nuestro estudio casi el 50% eran de raza hispana. En el caso del trabajo de Borobia
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et al*®® no especifican la raza de los pacientes y en los trabajos orientales la princi-

pal raza era asiatica.

e Las comorbilidades mas frecuentes fueron similares a las descritas en las demas
series?328104189 destacando la hipertensién arterial, obesidad y dislipemia. Nuestra
muestra tenia menos pacientes con diabetes mellitus. El indice de Charlson corregi-
do leve y moderado fue similar al registro SEMI-COVID aungue existia un porcentaje
menor de pacientes con Indice de Charlson grave, presentando, también, menos
pluripatologia con respecto a otras series occidentales!”®, aunque mas que las series

orientales®,

En cuanto a la situacién clinica a su llegada a urgencias fue similar a las descritas en otros

estudios:

e Lossintomas mas frecuentes fueron: fiebre, tos y disnea.

e La presencia de insuficiencia respiratoria en el momento de su llegada a urgencias
fue similar a otros estudios (18,69% en nuestra muestra, 17,9% en el registro SE-
MI-COVID?, 20,4% del trabajo de Richardson et al'’?). En el trabajo de Borobia et al*®°

hubo menor grado de insuficiencia respiratoria 10,5%.

e Existia neumonia en la radiografia de térax en urgencias en el 82,24% de nuestros
pacientes frente al 86,8% del registro SEMI-COVID*, o al 89,6% del estudio de Zhang

et al’.

e En cuanto a la analitica en urgencias los resultados de nuestra muestra fueron muy
similares a lo descrito en otros estudios, destacando la linfopenia, el aumento de

lactato deshidrogenasa, Dimero D, proteina C reactiva y ferriting?*2865104105169,170

A la vista de los datos expuestos, las caracteristicas de nuestros pacientes son similares a las
caracteristicas basales del conjunto global de pacientes con COVID-19 en la primera ola, aunque
presentan algunas diferencias destacables con el registro SEMI-COVID?: nuestros pacientes eran
mas jovenes y presentaban menos comorbilidades. Estas diferencias puede deberse a que, al reali-
zar el estudio en un hospital de campafia, la situacidn basal de los pacientes era una caracteristica a
tener en cuenta a la hora del traslado desde su hospital de origen. Los pacientes dependientes para
las actividades de la vida diaria o con limitaciones en la movilidad no fueron candidatos al traslado
por las caracteristicas técnicas del hospital. Generalmente estos pacientes suelen ser personas mas
mayores y con mas comorbilidades. Es preciso tener esta consideracion en cuenta a la hora de ex-

trapolar las conclusiones a la poblacidon general.
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3 Utilidad de la

ecografia en el
momento agudo
de la infeccion

G racias al uso cada vez mas extendido de la ecografia clinica, las lesiones que pueden
observarse en la neumonia por SARS-CoV-2 mediante |la ecografia pulmonar estan bien
definidas desde los primeros meses tras la declaracion por parte de la OMS de emer-

gencia sanitaria. Entre estas lesiones destaca: la afectacién intersticial, que observaremos en forma
de diversos patrones de lineas B, la presencia de consolidaciones subpleurales, consolidaciones
> 1cm, y la irregularidad a nivel de la linea pleural***317t (Imagen 10). Ninguna de estas lesiones
es especifica de la infeccion por SARS-CoV-2 aunque en un contexto clinico adecuado pueden ser

bastante caracteristicas o sugerentes de esta infeccion.

En funcidn a lo observado en otros estudios existe distintos patrones de afectacion pulmonar.
Su presencia va a depender de varios factores entre los que destaca: la gravedad de la infeccidn, la
respuesta inmune del huésped y sus comorbilidades, la capacidad de respuesta ventilatoria del pa-
ciente a la hipoxemia y el tiempo trascurrido desde el inicio de la enfermedad hasta la exploraciéon
ecografica'® 72, La interaccién entre estos factores es lo que conduce al amplio espectro clinico y
ecografico de la enfermedad, existiendo tres fases de la enfermedad (imagen 2): Fase inicial o de
infeccion respiratoria viral con sintomas de vias respiratorias altas y fiebre, tras la cual solo algunos
pacientes evolucionan a la segunda fase o intermedia, en la que se desarrolla la neumonia viral en
algunos casos con insuficiencia respiratoria con una “estabilidad clinica” tras la cual, solo algunos
pacientes evolucionan a la tercera fase con una respuesta inmune no controlada (tormenta de

citoquinas) que lleva al SDRA.

Estas distintas etapas cronoldgicas de la enfermedad tienen una relacion con lo observado a

nivel de la TC tordcica y con los hallazgos ecograficos pulmonares!?’.
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Para el uso de la ecografia pulmonar en la valoracion de las lesiones pulmonares es esencial
estandarizar las zonas pulmonares que se deben explorar y establecer un sistema de puntuacién de

las lesiones que permita valorar la evolucion de estas.

Al inicio de la pandemia varios autores propusieron una sistematica de exploracion ecografica pul-
monary un sistema de puntuacion o “score”. Desafortunadamente, no hay unanimidad de criterios en

este sentido y distintos investigadores usan formas diferentes de sectorizar los pulmones®®>173-175,

En nuestro estudio hemos seguido la exploracién propuesta por Soldati et al**>, en la que se
divide a cada pulmdn en 7 campos pulmonares (3 posteriores, 2 axilares y 2 anteriores), excluyendo
en nuestra exploracion ecografica el campo antero-inferior izquierdo ya que en la mayoria de los

pacientes en esta zona suele observarse el corazén (Imagen 9).

Como se ha explicado previamente, tampoco existen criterios uniformes en lo referente al
“score”. La mayoria de los investigadores otorgan mayor puntuacién a las consolidaciones, espe-
cialmente a aquellas >1cm, que a la gravedad de las afectacion intersticial*>>'417¢ 3 pesar de que el
hallazgo mas frecuente en la COVID-19 y el hallazgo tipico del SDRA (que es la principal causa de muerte
en los pacientes por COVID-19) es la presencia de lineas B (afectacion intersticial), siendo también tipico

aungue menos frecuente en esta infeccidn las consolidaciones subpleurales.

Soldati propuso un sistema de puntuacion “Score” para los pacientes con infeccion por SARS-
CoV-2, por el cual cada uno de los 14 cuadrantes pulmonares recibia una puntuacion distinta'>. Con este
sistema cada paciente tiene 14 puntuaciones distintas por cada uno de estos campos pulmonares, lo cual
puede hacer dificil la interpretacion de esa ecografia pulmonar y convertir el seguimiento ecografico de

cada paciente en un complejo problema de matematicas.

En nuestro Score ecografico, hemos considerado mas importante, a la hora de valorar la
gravedad de las lesiones pulmonares en la COVID-19, analizar la extension de la afectacion inters-
ticial (porcentaje de zonas pulmonares afectadas) que la presencia de consolidaciones, dado que
como hemos dicho previamente, es la afectacion ecografica mas frecuentemente observada en los
pacientes con COVID-19%*, Por ello, en nuestro sistema de puntuacion hemos priorizado el nimero
de zonas pulmonares afectadas, otorgando puntuacion adicional a la bilateralidad de las lesiones,
y hemos ampliado la diferencia en puntos entre el grado de afectacién intersticial (lineas B <3, >3
lineas B o “lung rocket”). De esta forma la presencia de consolidaciones matiza la puntuacién de la
zona lesionada, y no da una puntuacién por si sola independientemente de si esa zona presenta

otras alteraciones ecograficas o no, como pasa con otros “scores”.

Ademds, para hacer mas facil el uso de nuestro Score ecografico pulmonar, las puntuaciones

de los 13 campos pulmonares se suman con un minimo de O puntos y un maximo de 92 puntos. Al
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dar una puntuacion conjunta permite una interpretacion rapida de la situacién ecografica pulmo-
nar global del paciente. Esto hace mas sencilla la comparacion de la puntuacion del Score pulmonar

de un paciente a lo largo del tiempo.

Para entender esta diferencia entre los dos Scores pulmonares en la tabla 33 estan los patro-
nes ecograficos de 5 pacientes y el cdlculo de los dos Scores pulmonares. Se ha eliminado en la pun-
tuacion de Soldati el campo pulmonar antero-inferior izquierdo, para igualar el nimero de campos
estudiados en ambos Scores y a modo de resumen se han sumado las puntuaciones de todos sus

campos, para facilitar de esta forma la comparacion entre ambos Scores.

Tabla 33: Ejemplo de patrones ecogréficos pulmonares en 5 pacientes

puﬁamrgz::es Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3 Paciente 4 Paciente 5
LA AP LA LA <3 1B
2 LA AP LA LA >3 LB +Cs
3 AP <31LB >3 LB >3 LB >3 LB
4 <3LB+Cs <3LB >3 LB +Cs <31LB LR+ Cs
5 LA <31LB LA >3 LB <31B
6 <3LB+Cs >3 LB +Cs >3 LB >3 LB+Cs >3 LB +Cs
7 >3 1B <3LB+Cs LR+ Cs LR+ C>1cm LR +C>1cm
8 LA AP LA LA LR + Cs
9 LA <31LB LA >3 LB <31LB
10 >3 LB <3LB >3 LB+Cs >3 LB +Cs LR + Cs
11 <31LB AP >3 LB >3 1B >3 LB+ Cs
12 <3LB >3 LB+Cs LR + Cs LR + Cs LR + Cs
13 >3 LB <3+Cs LR >1cm LR+ C>1cm LR+ C>1cm
Puntuacién Score
Nuestro’S_core 24 puntos 33 puntos 42 puntos 48,5 puntos 63 puntos
ecografico
0+0+1+2+0+2+1 [ 1+1+1+1+1+2+2 |0+0+1+2+0+1+2| O+0+1+1+1+2+3 |1+2+1+2+1+2+3
Score S?::iati e[ 10+0+1 +1+1+1 | +1+1+1 +142+2 [ +0+0+2 +142+3 | +0+1+2+1+2+3 | +2+1+2+2+2+3

al (10 puntos) (17 puntos) (14 puntos) (17 puntos) (24 puntos)

LB: Lineas B; LA: lineas A; AP: afectacidn pleural; Cs: consolidacidn subpleural; LR: lung rocket; C: consolidacion

Como podemos observar, aunque ambos Scores estan calculados sobre las mismas ecogra-

fias pulmonares, la puntuacion difiere de uno a otro, de manera que, aunque coinciden en ambos

casos el paciente con mayor y menor puntuacién, en los pacientes con puntuaciones intermedias

el Score de Soldati’®>® da mas puntuacién al Paciente 2 que al Paciente 3 e igual puntuacion que al

Paciente 4, mientras que nuestro Score da una puntuacion menor al Paciente 2 que a los otros dos.

Si observamos detenidamente |a afectacidén de estos pacientes podemos ver que el Paciente
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2 tiene una afectacidn intersticial generalizada, pero de escasa cuantia (casi un tercio de los campos
presenta Unicamente afectacion de la linea pleural, y mas del 38% presentan afectacion en forma
de <3 lineas B, observando afectacién en forma de > 3 lineas B solo en 2 campos pulmonares) y

presenta 4 consolidaciones de tipo subpleural, sin consolidaciones > 1cm.

Por su parte el Paciente 3 tiene menos campos afectados que el Paciente 2, presentando 5
campos sin lesiones. Sin embargo, los campos que si tiene afectados presentan lesiones intersticia-
les de alto grado (mas del 38% con afectacion intersticial > 3 lineas By un 23% de los campos con

lung rocket), ademas, presenta 4 consolidaciones subpleurales y una consolidacion > 1cm.

Por Ultimo, el Paciente 4 presenta afectacion practicamente de todos los campos pulmonares
(no tiene afectacion de los campos anteriores) con afectacién intersticial de alto grado (con mas de
un 30% en forma de > 3 lineas B y el mismo porcentaje de lung rocket), ademas, presenta 3 conso-

lidaciones subpleurales y 2 consolidacion >1cm.

Una vez analizados los 3 pacientes se puede concluir de inicio, que el Paciente 2 tiene una
afectacion ecografica menor que los otros dos, ya que, aunque el Paciente 2 tiene una afectacion
de todos los campos pulmonares la afectacion intersticial es leve, mientras que los Pacientes 3y
4, que tienen alguna zona libre, presentan una afectacién intersticial grave de las zonas que tienen
afectadas, en especial a nivel de las bases pulmonares, dénde ademas presentan consolidaciones

pulmonares >1cm.

Nuestro Score por el contrario ha asignado puntuaciones distintas a estos 3 pacientes, espe-
cialmente al Paciente 2 y Paciente 4, clasificando de menor gravedad al Paciente 2, que, a los otros
dos, al darle mas importancia al grado de afectacion intersticial y permitir que las consolidaciones
no puntden independientemente al resto de afectacién pulmonar, por lo que de inicio se podria
decir que nuestro Score representa mas fielmente la situacion de gravedad de los pacientes. Esto

lo analizaremos en los siguientes apartados.

3.1. Caracteristicas de la ecografia pulmonar
en el paciente SARS-CoV-2

Durante el ingreso se realizaron 107 ecografias pulmonares.

En nuestra serie hemos observado afectacion ecografica pulmonar en el 100% de los pacien-

tes, incluso en aquellos en los que no se observaba afectacién pulmonar por radiografia (17,75%).
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La afectacion era bilateral en el 93% de los pacientes y la forma mas frecuente fueron las lesiones

intersticiales (> 3 lineas B por campo).

Casi un 74% de los pacientes presentaban consolidaciones, fundamentalmente subpleurales
(71%). Resulta muy llamativo el alto porcentaje de este tipo de consolidaciones, ya que son relativa-
mente poco frecuentes en las ecografias pulmonares que se realizan a enfermos con otros procesos
infecciosos pulmonares. Unicamente en los enfermos con embolia de pulmén las consolidaciones
subpleurales son relativamente frecuentes!!®. Diversas teorias apuntan a que estas consolidaciones
observadas en la COVID-19 pueden corresponder en realidad con focos de embolia de pulmdn en
arterias pulmonares de pequefio calibre, no detectables mediante angio-TC pulmonar'’’'’®, como

comentaremos mas adelante.

Tanto las lesiones intersticiales como las consolidaciones tenian una distribucion similar: la
zona postero inferior fue la mas afectada, seguida de las laterales y postero-mediales. Las zonas con
menor afectacidn fueron las anteriores y postero-superiores, aungue en la zona anterior detecta-

mos un alto porcentaje de afectacion intersticial en forma de lung rocket.

Como ya se ha descrito previamente, la frecuencia de derrame pleural en nuestros pacientes
fue muy baja, solo 4 pacientes, que concuerda con lo descrito en la bibliografia®®® . Hay que des-
tacar que en dos de estos pacientes el derrame pleural era unilateral y leve (<1cm), mientras que
en los otros dos pacientes era bilateral (moderado en uno de ellos). Estos dos ultimos pacientes
desarrollaron insuficiencia cardiaca aguda durante el ingreso. Esto confirma que la ecografia pul-
monar puede ayudar en el diagndéstico diferencial. Dada la baja prevalencia del derrame pleural,
su presencia, especialmente si es bilateral y en cuantia significativa, puede orientar especialmente
a insuficiencia cardiaca, cuyo patron ecografico pulmonar es similar a la infeccién por SARS-CoV-2,

pero en el que es mas frecuente el derrame pleural.

Las caracteristicas de las lesiones ecograficas asociadas a la COVID-19 vy la distribucién de
las mismas de los pacientes incluidos en nuestra serie, no difieren demasiado con los articulos
publicados al respecto®®!1%3179.180 |3 mayoria de los pacientes presentaban afectacion bilateral, con
predominio de la afectacion intersticiales en forma de lineas B, siendo las regiones mas afectadas

las posteroinferiores.

Como ya se ha comentado, ninguna de las lesiones pulmonares asociadas a la COVID-19 son
especificas. Sin embargo, en un contexto clinico adecuado, la afectacion bilateral parcheada (li-
neas B), en ausencia de derrame pleural o con derrame pleural minimo, junto con la presencia de

consolidaciones subpleurales debe hacernos sospechar de infeccion por SARS-CoV-2151/154167,179-181

Por otro lado, estas ecografias se realizaron en el momento agudo de la infeccion con una
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media de 11,93 + 4,51 dias desde el inicio de los sintomas. Segun el curso clinico descrito de la in-
feccion por SARS-CoV-2, explicado previamente, sabemos que, tras la infeccidn viral inicial existe un
periodo de “estabilidad clinica” o fase intermedia, que puede durar en torno a 7-14 dias, tras el cual
unos pacientes presentan mejoria y resolucion de la neumonia mientras que otros evolucionan a

una situacion de respuesta inmune descontrolada con insuficiencia respiratoria grave y SDRA.

La mayoria de nuestras ecografias se realizaron en este periodo de “estabilidad clinica”, antes
de conocer silos pacientes iban a evolucionar hacia un SDRA o a la mejoria clinica con resolucién de
la infeccidn sin alcanzar la tercera fase de respuesta inmune descontrolada. De esta forma, pode-
mos valorar si los hallazgos de las mismas son Utiles para de predecir el prondstico de los pacientes,

como se va a explicar en los siguientes apartados.

3.2. Utilidad del Score ecografico pulmonar

Tras la realizacion de la ecografia pulmonar a cada paciente se le asignd una puntuacion en
funcion al grado de afectaciéon. Solo 5 pacientes tenfan un Score pulmonar =70 puntos (maxima

puntuacion 78) y en el 48.6% de los mismos el Score era inferior a 50 puntos.
a. Prediccion de la gravedad de la insuficiencia respiratoria

Nuestro Score ecografico pulmonar ha tenido una excelente relacién con la gravedad de la in-
suficiencia respiratoria (medida mediante la PaFi), con un coeficiente de correlacion de Pearson de
-0,897, esto quiere decir que a medida que disminuye la PaFi (mayor grado de distrés respiratorio)

aumenta la puntuacion en el Score ecografico pulmonar (mas lesiones pulmonares).

En otros estudios también se ha observado una aceptable relacion entre la gravedad y exten-
sion de las lesiones pulmonares vy la insuficiencia respiratoria, pero con coeficientes de correlacion

mas modestost’>176:182,

Esta relacion también se confirma mediante la representacién con una regresion no lineal
(Imagen 15), por la cual a mayor afectacion ecografica (mayor Score pulmonar ecografico) el pacien-

te presenta una menor PaFi (mayor insuficiencia respiratoria).

En varios estudios se ha observado que la ecografia pulmonar identifica las lesiones produ-
cidas por COVID-19 antes que la radiografia y, en ocasiones, estas lesiones preceden al empeora-
miento clinico®!. Ya que en nuestro estudio el Score pulmonar se obtuvo durante el periodo de
“estabilidad clinica” y la PaFi con la que se ha relacionado ha sido el peor parametro del paciente

recogido en las siguientes 24-60 horas. Esta relacién cuadratica (ecuacién de correlacion no li-
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neal) puede ayudar a predecir la gravedad de la insuficiencia respiratoria durante el ingreso,
permitiendo que nos adelantemos al empeoramiento respiratorio y asi implementar las medidas

adecuadas.

Mediante la curva ROC (con un area bajo la curva de 0.97) obtuvimos un punto de corte del
Score ecografico pulmonar para identificar a los pacientes con SDRA moderado-grave con una sen-
sibilidad del 94% v especificidad del 91%. Esto quiere decir que cuando un paciente presenta SDRA
moderado o grave en el 94% de las veces presentard un test positivo (Score ecografico pulmonar
>34,5 puntos) mientras que cuando pertenezca al grupo de SDRA leve o no SDRA tendra un test

negativo (Score ecografico < 34,5 puntos) el 91% de las ocasiones.

Para este punto de corte observamos que de los pacientes con test positivo, el 96% desarro-
llardan SDRA moderado o grave (VPP 0,96), mientras que el 89% de los pacientes con test negativo
no lo desarrollaran (VPN 0,89). Por tanto, podriamos identificar con fiabilidad a los enfermos con
mavyor riesgo de desarrollar SDRA moderado y grave e instaurar las medidas de vigilancia y te-

rapéuticas mas adecuadas.

Hay que tener en cuenta que en estudios previos con otras patologias la mortalidad asociada
a SDRA moderado-grave era mayor del 32%2°, de ahi la importancia de identificar a estos pacientes.
La limitacion mas importante a esta conclusidn es que el nimero de pacientes incluidos en nuestro

estudio es relativamente pequefio.

Otros trabajos han tenido como objetivo la identificacion de estos pacientes mediante el
uso de distintas puntuaciones3%#:18 aunque con sensibilidades y especificidades menores que las
nuestras (ambas mayores del 90%). El estudio Pred-Echovid®, tiene unos resultados que se aseme-
jan alos nuestros, en este estudio se realiza una ecografia en las primeras 48 horas de ingreso en el
hospital y se repite a las 72-96 horas. A cada una de estas ecografias se le asigna una puntuacion,
observando que a mayor puntuacion en cualquiera de ellas mas probabilidades de precisar ventila-
cion mecanica invasiva y de éxitus. Otros estudios no son de tanta utilidad, por ejemplo, el estudio
de Bauman et al* con una sensibilidad y especificidad que no alcanza el 80%, se realizé en pacien-
tes criticos que estaban en unidades de cuidados intensivos con intubacidn endotragqueal. Su Score
(“lung injury prediction Score”) demostré que podia predecir la mortalidad en estos pacientes con
SDRA, a mayor Score mas riesgo de éxitus. Sin embargo, la principal ventaja de usar un Score para
predecir la gravedad en estos pacientes, consiste en intentar evitar algunas de las complicaciones
graves derivadas del SDRA moderado-grave, como lo son el ingreso en UCI o la ventilacion mecani-
ca, en este caso, el hecho de que los pacientes ya habian presentado estas complicaciones cuando

se les incluye en el estudio, hace que este score ecografico tenga poca utilidad en la practica clinica.
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b. Riesgo de desarrollo de complicaciones

Nuestro Score ecografico pulmonar también nos ha permitido clasificar a los pacientes en
4 grupos en funcién a la gravedad ecografica: afectacion ecografica leve, moderada, grave o muy

grave (Imagen 17).

23 de nuestros pacientes fueron clasificados al grupo de afectacion leve, 10 pacientes al gru-
po de afectacién moderada, 39 pacientes al grupo de afectacion grave y 35 al de afectacion muy
grave. Esta clasificacion presenta una alta concordancia en con los grupos de SDRA (ausencia, leve,

moderado y grave), con un coeficiente Rho de Spearman de 0,9432 (grado de asociacién muy alta).

Gracias a esta clasificacion hemos podido observar que los pacientes con un Score pulmonar
> 50 puntos; es decir, aquellos con afectacion ecografica muy grave, tenian un mayor riesgo de
desarrollo de complicaciones durante el ingreso que los otros grupos, tal y como se observa en la

tabla 17.

Destacaba, entre estas complicaciones, un riesgo significativamente superior de desarrollar
insuficiencia respiratoria mas grave durante el ingreso que requiriera soporte ventilatorio. Se ob-
servo en este grupo de Score ecografico pulmonar =250 puntos un riesgo de hasta 5 veces mas de
precisar ventilacion mecanica no invasiva y 20 veces mas de requerir ventilacidn mecanica invasiva
con intubacién orotraqueal, ademas de un riesgo aumentado de precisar ingreso en UCI, hasta 11

veces mas que el resto.

Este grupo también presentaba mayor riesgo de otro tipo de complicaciones como el de-
sarrollo de neumonia bacteriana (riesgo 12 veces mayor), presentacién de hemorragias con ane-
mizacion en la analitica de sangre (riesgo 5 veces mayor) y de enfermedad tromboembdlica. Con
respecto a esta Ultima complicacion se observo un riesgo relativo del doble, aunque el intervalo de
confianza no fue significativo, probablemente por tratarse nuestra serie de una muestra pequefia

con un bajo porcentaje de TEP (13.08%) (tabla 17).

Todos estos hallazgos concuerdan con lo descrito en estudios previos, y con la fisiopatologia
de la infeccion por SARS-CoV-2 descrita en la Introduccion. Los pacientes cuya respuesta inmune
innata no logra controlar la infeccion, pueden llegar a presentar la tormenta de citoquinas que lleva
a una situacion de hiperinflamacion (mayor insuficiencia respiratoria), microangiopatia y formacion
de inmunotrombos (mayor ETEV) y una coagulopatia por consumo CID-like en la que es mas fre-

cuente la presentacidon en forma de hemorragia.

El grupo de mayor afectacién ecografica (Score ecografico pulmonar 250 puntos), ademas

de presentar complicaciones mas frecuentes, como es esperable, también presentaban ingresos
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hospitalarios mas largos y mayor mortalidad en los primeros 2 meses desde el ingreso. En el caso
de la mortalidad podemos observar que existe un riesgo 6 veces mayor en este grupo, aunque al
igual que ocurre en la ETEV, probablemente por la n pequefia, el intervalo de confianza no alcanza

un rango significativo.

Hay que destacar que los 4 pacientes fallecidos pertenecian a los grupos de afectacion eco-
grafica pulmonar grave o muy grave. Ninguno tenia un Score pulmonar <34.5 puntos, punto de
corte obtenido de la curva ROC para identificar a pacientes con mas probabilidad de desarrollar
SDRA moderado o grave. Ademas 3 de estos pacientes tenian un Score pulmonar >53 puntos y
los 3 presentaron durante el ingreso SDRA grave. El paciente con Score <50 puntos presentd SDRA

moderado y fallecié después del alta hospitalaria.

Estos hallazgos, tienen una indudable importancia clinica, ya que nos permiten estratificar
mejor |la gravedad de los pacientes y de nuevo adecuar la vigilancia de cada paciente en funcién a
la afectacion ecografica. Los pacientes con mayores lesiones pulmonares tienen mas riesgo de

complicaciones médicas y mayor letalidad.

Todos estos datos apoyan la utilidad de la ecografia clinica pulmonar en el paciente con CO-
VID-19 y también, la fiabilidad de nuestro Score ecografico pulmonar, ya que nos permite identifi-
car a los pacientes con mayor afectacion ecografica pulmonar, lo cual puede traducirse en mayor
insuficiencia respiratoria, con mayor probabilidad de desarrollo de SDRA moderado o grave y por
tanto mayor gravedad de la infeccion por SARS-CoV-2 que deriva a mas riesgo de precisar ventila-
cidon mecanica no invasiva, ingreso en UCl y ventilacién mecanica invasiva. Adem3s, estos pacientes
tienen un riesgo mas elevado de presentar una evolucidn clinica térpida con mas complicaciones a

otros niveles durante el ingreso y mayor letalidad en los primeros 60 dias desde el ingreso.

3.3. Utilidad de la ecografia multiérgano

La COVID-19 es una enfermedad con curso clinico variable y que puede presentar complica-

ciones en distintos érganos. La ecografia multiérgano puede ser de gran utilidad en este aspecto.
a. Complicaciones tromboembdlicas

Una de las complicaciones mas frecuentes es el desarrollo de enfermedad tromboembdli-
ca®¥1® siendo esta mas frecuente cuanto mayor sea la gravedad del paciente®’. En nuestro estudio,

de los 14 pacientes diagnosticados de enfermedad tromboembdlica, 13 de ellos tenian un Score
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pulmonar >35 puntos (afectacién pulmonar grave o muy grave). Esta es otra utilidad de nuestro
Score ecografico pulmonar, permite identificar a pacientes con COVID-19 con mayor riesgo de com-

plicaciones.

La forma mas frecuente de presentacién de ETEV en la COVID-19 es el TEP**18> Es controverti-
do la necesidad de realizar un cribado para la deteccién de TVP en los enfermos hospitalizados*¥8.
Ademads de los niveles elevados de dimero-D, en los pacientes con lesiones ecograficas pulmonares
graves o muy graves, podria estar justificado el cribado ecografico de TVP dada la sencillez de |a

prueba vy el riesgo elevado de estos pacientes a presentar ETEV.

En nuestra serie, igual que en otros estudios en SARS-CoV-2 849, |a relacion entre TEP y TVP
era menor a lo descrito previamente en otras patologias agudas o a lo recogido en registros de
embolia de pulmoén. De nuestros 14 pacientes diagnosticados de ETEV, solo 2 tenian TVP (14%).
En otras series de SARS-CoV-2 se ha descrito asociacidn en un 10-20%°952%3 mientras que en series

clasicas de otras patologias la asociacion era mayor (generalmente > 50%)°%>°.

Esta baja relacion entre la TVP y la presencia de TEP apoya la hipdtesis de que en la ETEV aso-
ciada a COVID-19 estan implicados fendmenos locales®**#°. Es decir, que estos trombos no proceden
del sistema venoso profundo de las extremidades inferiores*!, si no que su formacion estd ligada
a los procesos inflamatorios que ocurren en del endotelio vascular de los vasos pulmonares de
pequefio calibre*?. Estos cambios inflamatorios, favorecen la formacion de microtrombos a dicho
nivel. En nuestra serie el 64% de los trombos pulmonares eran a nivel de arterias distales (arterias
segmentarias y subsegmentarias), ademas, los pacientes se encontraban anticoagulados a dosis
profildcticas o intermedias en todos los casos, esto Ultimo también apoyaria una base fisiopatolo-
gica inflamatoria (inmunotrombosis) en la que la profilaxis antitrombdtica no es tan efectiva como

en la ETEV clasica.

La hipdtesis de la inmunotrombosis, se sustenta con las observaciones de algunos estudios
necropsicos***, en los que se demuestra que los trombos en los capilares pulmonares son practica-
mente universales en el COVID-19. Con estos hallazgos la infeccion por SARS-CoV-2 podria conside-
rarse como una enfermedad endotelial (endotelitis) con especial afinidad por las arterias y capilares

pulmonares.

Existen diversas teorias que apuntan a que las consolidaciones subpleurales que se obser-
van mediante ecografia pulmonar en la COVID-19 se corresponden en realidad a estos microtrom-
bos!’”178 La repercusion clinica de los mismos, desde el punto de vista respiratorio, es incierta ya
que se trata de pequefios trombos en unos enfermos que en su mayoria presentan gran afectacion

pulmonar intersticial con insuficiencia respiratoria grave.
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Por otro lado, al tratarse de microtrombos en vasos de pequefio calibre, no producirian un
aumento de presion significativo a nivel de las arterias pulmonares. Estos focos de microembolia de
pulmon, pueden no dar datos de sobrecarga, e incluso no ser detectables en el angio-TC pulmonar.
Lo cual, podria explicar la ausencia de datos de sobrecarga de cavidades cardiacas derechas en la

ecocardioscopia en nuestra serie.

Con estos datos, aunque la relacién entre TVP y TEP es baja y los hallazgos de la ecocardios-
copia son escasos, consideramos que puede ser Util realizar una ecografia multiérgano que incluya
ecocardioscopia y ecografia de sistema venoso de extremidades inferiores en los pacientes ingre-
sados con COVID-19 con insuficiencia respiratoria grave o afectaciéon ecografica pulmonar grave o
muy grave. Ya que el cribado de ETEV mediante la ecografia es sencillo, rapido e inocuo y puede
evitar el traslado a los servicios centrales. También recomendamos repetir esta prueba siempre

gue sea necesario, especialmente en caso de alta sospecha de ETEV.
b. Otras complicaciones

La ecografia multidorgano ademas de ser Util en la sospecha de complicaciones tromboembo-
licas, también es importante para realizar un diagndstico diferencial en pacientes con infeccién por
SARS-CoV-2 y deterioro respiratorio, permitiendo descartar o confirmar otras patologias o compli-

caciones.

En nuestra serie no observamos complicaciones cardiacas secundarias a la COVID-19 a excep-
cion de insuficiencia cardiaca aguda. A nivel de la ecocardioscopia no observamos hallazgos rele-
vantes excepto en un paciente en el que se observé fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
reducida no conocida. Estos resultados podrian explicarse por el pequefio tamafio muestral y por
las caracteristicas de los pacientes, que procedian de una planta de hospitalizacién convencional,
ya que, las complicaciones cardiacas en otras series no son muy frecuentes en estos enfermos, co-

brando importancia en los pacientes ingresados en UCI®.

En cuanto a la insuficiencia cardiaca aguda, observamos datos de sobrecarga hidrica (con
diametro de la vena cava inferior aumentado con colapso menor del 50%) en 4 pacientes. Dos de
ellos presentaban ademas derrame pleural bilateral. Uno de estos cuatro pacientes fue en el que
se observé fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo deprimida que no presentaba previo al in-
greso. La infecciédn por SARS-CoV-2 debid ser, en estos pacientes, el factor precipitante del episodio
de insuficiencia cardiaca, solo uno de estos enfermos tenia antecedente de insuficiencia cardiaca,

en el resto se trataba del primer episodio de insuficiencia cardiaca aguda.

Con respecto a la ecografia abdominal, al igual que en el caso de la ecocardioscopia, no he-

mos hallado alteraciones destacables atribuibles a la propia infeccion por SARS-CoV-2, aunque si
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otras complicaciones relativamente frecuentes en enfermos hospitalizados. En nuestra serie, por
ejemplo, la ecografia abdominal sirvio para la deteccidn de retencién aguda de orina en dos enfer-
mos con insuficiencia renal aguda y en otro observamos hidronefrosis unilateral no conocida, que

fue remitido para su estudio al alta.

Por tanto, con estos hallazgos, podemos afirmar que la ecografia multiérgano es una herra-
mienta util a la hora del diagndstico de complicaciones en los pacientes ingresados por infeccién
SARS-CoV-2. En otros estudios ya se ha demostrado la rentabilidad de la ecografia multiorgano en
enfermos hospitalizados, independientemente del motivo de ingreso®. Por ello recomendamos
realizar una ecografia de extremidades inferiores y ecocardioscopia de forma rutinaria en los pa-
cientes ingresados por COVID-19, especialmente en aquellos mas graves para descartar la presen-
cia de enfermedad tromboembodlica; y una ecografia abdominal en el caso de sospecha de compli-

caciones, aunque no sean las propias de la infeccion por SARS-CoV-2.

3.4. Predictores de mayor afectacion
ecografica pulmonar

Ademids de la utilidad de la ecografia en el momento agudo, con nuestro estudio hemos podi-
do observar que existen determinados factores que se relacionan con una mala evolucién ecografi-

ca, asociandose, por tanto, a un alto riesgo de mala evolucion desde el punto de vista respiratorio.

Aunque las diferencias no han sido significativas, hemos observado que los varones presen-
taban Scores pulmonares ecograficos mas altos. Algo parecido sucede con los enfermos de mayor
edad. El sexo masculino vy la edad elevada son dos factores de riesgo ya descritos en otros estu-

diOSZ7,65

En nuestra serie no se han confirmado las comorbilidades que estan descritas como factor de
riesgo para COVID-19 grave®. Si se observa que el indice de Charlson grave es mas frecuente en los
pacientes con mayor afectacion ecografica, aunque la diferencia no fue estadisticamente significati-
va. Ademas, llama la atencion que se han observado infecciones mas leves en pacientes con EPOC/
ASMA y con diabetes mellitus. Con respecto a las enfermedades respiratorias ya en otras series de
la primera ola se ha observado una baja prevalencia de pacientes con EPOC/Asma en pacientes con
infeccion por SARS-CoV-2'18 |legando a plantearse si podria tratarse de un factor protector®®®.
Estas teorias se basan en la posibilidad de que el tratamiento con corticoides inhalados, que mu-

chos de estos enfermos mantienen de forma crdnica, pudiera actuar como “protector” para evitar
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formas mas graves de la enfermedad. Otra posibilidad es que estos pacientes presenten una res-
puesta inmune modificada con menos respuesta inflamatoria a nivel pulmonar. Sin embargo, no se
puede olvidar que, desde el inicio de la primera ola, las autoridades identificaron a estos pacientes
como de alto riesgo y se ha confirmado posteriormente en diversos estudios®”!%°. Las medidas de
confinamiento especialmente estrictas en los pacientes con patologias respiratorias conllevan una
menor exposicién y menor riesgo de contagio. Debido a este posible sesgo y a la baja prevalencia

en nuestra muestra consideramos que este resultado no es valorable.

En cuanto a la diabetes, en algunos estudios también se ha observado que podria estar aso-
ciada a menor riesgo de desarrollo de SDRA con respecto a las personas no diabética’®%. No
obstante, en la mayoria de los registros la diabetes mellitus se relaciona con peor prondstico®1941%,

Este resultado podria explicarse por el azar dado que por las caracteristicas del estudio no se puede.

Por otro lado, la situacion clinica de los enfermos a su llegada a urgencias también se ha
relacionado con el grado de afectacion ecografica pulmonar. En torno al 93% de los pacientes con
situacion clinica leve presentaron afectacion ecografica leve (Score ecografico pulmonar < 24 pun-
tos) durante el ingreso; existiendo un pequefio porcentaje de estos pacientes que puede desarro-
llar mayor afectacién ecografica pulmonar. Con estos datos se puede afirmar que lo mas probable
es que estos pacientes tengan buena evolucion ecografica pulmonar durante el ingreso y con ello
extrapolamos que también una buena evolucion desde el punto de vista respiratorio. Por lo que en
estos pacientes, tras confirmar mediante ecografia pulmonar que la evolucion esta siendo favora-
ble, con una afectacion ecografica leve, y si no existen otras complicaciones ni factores de riesgo

podria plantearse alta precoz.

En nuestro estudio hemos podido ratificar la utilidad de algunos parametros analiticos san-
guineos mas frecuentemente alterados (tabla 23 y tabla 24), con resultados similares a otros estu-
dios?*1921% Se han identificado los pardmetros analiticos de urgencias que se relacionan con una
afectacion ecografica mayor durante el ingreso: la linfopenia, la elevacion de la CPK, de la proteina
C reactiva, del fibrindgeno y de la AST. Algo parecido sucede con los pardmetros analiticos obteni-
dos en el momento de realizar la ecografia, generalmente obtenidos durante la fase intermedia o
de estabilidad clinica. En ese momento la linfopenia, la elevacién del dimero D, de la AST, de la GGT,
lactato deshidrogenasa vy ferritina se asocian con afectacion ecografica pulmonar mas grave. En
esta analitica también se relaciona con mayor afectacion ecografica pulmonar la elevacién de neu-
trofilos vy desaparece o disminuye la asociacion con la elevacion de la proteina C reactiva. Sin em-
bargo, consideramos que existe un factor de confusién en estos dos ultimos casos: el tratamiento
con corticoides. Los corticoides se administraban a los pacientes mayor insuficiencia respiratoria.

El tratamiento con corticoides puede disminuir la produccion de proteina C reactiva®®®?’ y elevar
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la cifra de neutrofilost©s.

Por ultimo, en cuanto a las pruebas complementarias hemos observado que la ausencia de
neumonia en la radiografia de torax de urgencias, o neumonias unilaterales se relacionan con me-
nor afectacion ecografica pulmonar y la presencia de neumonia bilateral con mayor afectacion
ecografica. Esto tiene sentido dado que, aunque la ecografia pulmonar es mas sensible para de-
tectar la afectacion pulmonar, ambas pruebas estan “midiendo” lo mismo: la presencia de lesiones

pulmonares por la infeccion de SARS-CoV-2.

En resumen, en nuestra serie hemos observado que existen una serie de caracteristicas que
se relacionan con el desarrollo de una afectacién ecografica pulmonar mayor. Recomendamos por
ellos una vigilancia mas estrecha durante el ingreso en pacientes con SARS-CoV-2 que cumplen las

siguientes caracteristicas:

e Varones, edad avanzada e indice de Charlson grave.

e Analitica en urgencias que presente linfopenia, elevacion de la CPK, elevacién de
reactantes de fase aguda (proteina C reactiva y fibrindgeno) y alteracion del perfil
hepatico (AST).

e Analitica durante la fase intermedia o de “estabilidad clinica” con linfopenia, eleva-
cion de dimero D, alteracion del perfil hepatico (AST y GGT), y elevacion de reactantes

de fase aguda (proteina C reactiva, lactato deshidrogenasa, fibrindgeno y ferritina).

e Neumonia bilateral en la radiografia a su llegada al hospital.
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Evolucion durante
el ingreso

os pacientes incluidos en nuestro estudio tienen caracteristicas basales parecidas al con-

junto de la poblacion con COVID-19 incluida en otros trabajos. No obstante, existen dos

diferencias relevantes: son mas jévenes y tienen menos comorbilidades con respecto a
otras series. Por tanto, cabria pensar que su evolucién durante el ingreso debiera ser mas favorable
que los resultados de otros estudios?”?8, Sin embargo, en nuestra serie hubo mas SDRA moderado y
grave, y mas pacientes que precisaron ingreso en UCI e intubacion orotraqueal, aunque la letalidad
haya sido menor a lo tedricamente esperado?®>1°17° Esta diferencia puede deberse al tamafio
muestral o también al sesgo en la derivacion de los pacientes al hospital de campafia. A nuestro
centro no se derivaba enfermos dependientes y por tanto habia menor porcentaje de pacientes
que, por situacidn basal o riesgo/beneficio, no fueran candidatos a ingreso en UCI a ventilacion
mecanica invasiva o a otras medidas agresivas. También podria haber un sesgo de seleccion no

identificado durante el disefio del estudio.

Cabe destacar, que en algunos estudios se ha observado que la raza hispanica puede tener
peor evolucion que la caucasica. Esto se ha relacionado con motivos socio-econdmicos!®!% No
obstante, a pesar de una peor evolucién durante el ingreso, con mas desarrollo de SDRA y mas
necesidad de soporte ventilatorio, en estas series no se ha objetivado mayor letalidad. Dado que
en nuestro estudio casi el 50% eran de raza hispdnica, esto podria también explicar parte de estas
diferencias en la evolucion clinica, en la gue hemos observado una peor evolucién con respecto a

otras series durante el ingreso sin presentar un aumento de la mortalidad.
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5 Utilidad de la

ecografia pulmonar
en el seguimiento
de la infeccion por
SARS-CoV-2

ungue se han publicado muchos trabajos sobre la utilidad diagndstica y prondstica de
las pruebas de imagen en el COVID-19, al inicio de este estudio eran pocos los que ana-

lizaban la evolucién de las lesiones pulmonares a lo largo del tiempo.

Es posible que las lesiones pulmonares residuales en el COVID-19 superen a las del MERS?®,
en el que se observd que hasta un 33% de los supervivientes mantenian alteraciones en la radiogra-
fia de torax a los 80 dias del alta hospitalaria®®*. En investigaciones realizadas con TC en enfermos
con neumonia grave asociada a COVID-19 se han detectado lesiones fibroticas y opacidades en
vidrio deslustrado entre el 20% y el 45% de los pacientes a los 3-6 meses del inicio de la enferme-
dad?09202-205 Estos porcentajes varian dependiendo del tiempo de seguimiento y de la gravedad
inicial de la neumonia. En el estudio de Stewart et al?*® se realizé un TC en los siguientes 8 meses al
alta (mediana 140 dias [106-170]) a pacientes de la primera ola de COVID-19 del registro PHOSP—
COVID-19, de los 3700 pacientes del registro solo 255 tenian TAC tordcica tras al alta, incluyéndose
finalmente 209 pacientes. De los 209 pacientes en 166 (79.4%) se objetivaron lesiones residuales
mayores de un 10% y afectacion pulmonar en forma de vidrio deslustrado en una media de 25,5 +

5,9% del pulmon.

La ecografia pulmonar también puede ser Util para el seguimiento de las lesiones pulmonares
asociadas ala COVID-19 y tiene la gran ventaja de que puede realizarse de forma ambulatoria. Ade-
mas, se relaciona con bastante fiabilidad con los hallazgos del TC***>! y puede ayudar a identificar

gué pacientes mantienen lesiones pulmonares residuales y por tanto seleccionar a cudles de ellos
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podria estar mas indicado realizar TC toracico y pruebas de funcion respiratoria?%2%7,

5.1. Lesiones residuales tras el alta por
COVID-19

Tras el alta realizamos un seguimiento clinico y ecografico pulmonar de los pacientes de nues-
tra serie, con dos visitas domiciliarias con un ecégrafo portatil al mes y a los 3 meses después del
alta. De los 107 pacientes iniciales se realizd seguimiento a 97 enfermos, uno de estos fallecio tras
la primera visita no realizandose la ecografia de los tres meses, por lo que finalmente se realizaron

un total de 290 ecografias pulmonares.

En nuestro estudio objetivamos que en un numero significativo de pacientes con COVID-19
persisten lesiones pulmonares perfectamente detectables en la ecografia pulmonar especial-
mente en la ecografia al mes del alta, existiendo una mejoria ecografica mas evidente a los 3

meses del alta (fabla 27).

En la primera ecografia al mes, podemos observar que se mantiene una afectacion intersticial
en mas de la mitad de los campos. Las zonas mas afectadas son la lateral, anterior y postero-infe-
rior, en las que se detectan lesiones en el 70% de esos campos. En otras zonas las lesiones son me-
nos persistentes (postero-medial 62,89% y postero-superior 47,42%). No obstante, con respecto a
la ecografia pulmonar del momento agudo, el grado de afectacidn intersticial y la presencia de lung
rocket fue significativamente menor. Al mes, la ausencia de afectacion ecografica se multiplica por

6, pasando de 7,21% a 45,52% de campos sin lesiones.

En esta primera ecografia de control solo el 12,37% de los pacientes no presentaban ningun
tipo de afectacion ecografica mientras que el 78,35% de los pacientes presentaban lesiones pulmo-

nares bilaterales.

En la ecografia a los tres meses la mayoria de los pacientes estan libres de afectacion ecogra-
fica, mientras que al mes solo un 20% de los pacientes presentan recuperacién completa ecografica
(ausencia de afectacion pulmonar ecografica o presencia de <3 lineas B en un maximo de 3 campos

pulmonares).

A'los 3 meses en 56 pacientes (68%) se objetivd recuperacién completa a nivel de la ecografia
pulmonar, en el resto se continuaban observando lesiones bilaterales, especialmente lineas B, com-
patibles con afectacion intersticial. En este momento la afectacién intersticial es de bajo grado (lo
mas frecuente es <3 lineas B con “lung rocket” solo en 2 de los campos del total de los pacientes).

Las zonas con mas lesiones residuales seguian siendo las postero-inferiores.
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Por otro lado, observamos que las consolidaciones, tanto subpleurales como las de mayor
tamafio, mejoran mas rapidamente que la afectacion intersticial. Al mes del alta han desaparecido
casi en su totalidad las consolidaciones mayores de un centimetro, estando presente en un Unico
paciente. Las consolidaciones subpleurales, aungue en menor medida que en la ecografia inicial,
aun estan presentes en 29 pacientes, existiendo un 6,11% de los campos con este tipo de conso-
lidacion. A los 3 meses, las consolidaciones subpleurales desaparecen en el 99% de los campos
pulmonares (sélo en un enfermo se detectaron lesiones subpleurales y en ninguno consolidaciones

>1 cm).

Estos porcentajes son superponibles a los observados cuando el seguimiento se hace con TC
toracico?® o con ecografia pulmonar en estudios similares al nuestro?” en pacientes que han so-
brevivido a la COVID-19. En el estudio de Stewart et al’® estimaron el grado de afectacion residual
pulmonar en la cohorte completa del PHOSP—COVID-19 (3.700 pacientes) mediante los factores
de riesgo identificados en los 209 pacientes con TC toracica (radiografia anormal, DLCO previsto <
80% y ventilacién mecdénica invasiva durante el ingreso), con esto calculan que hasta un 11% de los

pacientes ingresados por COVID-19 presentaran lesiones pulmonares residuales tras el alta.

5.2. Condiciones que influyen en la evolucion
ecografica de las lesiones residuales por
COVID-19.

Como ya se ha visto en otros estudios?206207 'y en nuestra serie, aunque las lesiones pulmo-

nares mejoran a medida que pasa el tiempo, existen pacientes en los que persiste esta afectacién.

En nuestro estudio hemos podido observar que hasta en un 30% de los pacientes se man-
tiene afectacidn intersticial bilateral a los 3 meses. En ese sentido es interesante conocer que
pacientes tienen mas riesgo de mantener lesiones residuales a los 3 meses y cuales son sus conse-
cuencias. Para ello estudiamos la relacion entre la afectacion ecografica inicial y otras variables, con

el grado de mejoria de las lesiones pulmonares a lo largo del tiempo.
a. Evolucion ecografica pulmonar y afectacion ecografica inicial

En la ecografia al mes del alta se observo que los pacientes que presentaban mayor mejoria
de las lesiones observadas con ecografica pulmonar (grupo “gran mejoria”) partian de un Score
ecografico inicial menor con respecto al resto de los grupos. Esta diferencia también se observo
entre el grupo de notable mejoria frente a los grupos de menor mejoria del Score ecografico (tabla

29).
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A los 3 meses seguia manteniéndose estas diferencias, observando que los pacientes con

mayor mejoria del Score pulmonar, habian presentado un Score inicial menor.

Estos resultados se traducen en que, a menor Score ecografico en el momento agudo de
la enfermedad, mejor sera la evolucidon ecografica pulmonar con Scores menores al mes y a los
tres meses. Por tanto, a mayor gravedad de las lesiones ecograficas durante el ingreso, mayor ries-

go de afectacion pulmonar residual.
b. Evolucidn ecografica pulmonar e insuficiencia respiratoria

Como podemos observar en la tabla 28, a pesar de la persistencia de las lesiones pulmonares
ecograficas (medidas con el Score ecografico pulmonar), a los tres meses del seguimiento todos los
grupos, incluso los que basalmente partian de una SDRA grave, tenian una PaFi > 400 mmHg, que
se relaciona con una excelente saturaciéon basal de oxigeno. Aungue la saturacidon media de oxige-
no se normalizaba en practicamente todos los pacientes, si observamos que la recuperacion de la
insuficiencia respiratoria fue mas lenta en funcion a la gravedad del Score ecografico pulmonar

inicial.

También, encontramos diferencias significativas en la relacion entre insuficiencia respiratoria
al alta hospitalaria y la afectacion ecografica pulmonar. Los pacientes que mantenian insuficiencia
respiratoria al alta tenian un Score ecografico inicial mayor. Esta relacién se mantenia al mes del
alta, observando que los 20 pacientes que continuaban presentando hipoxemia o insuficiencia res-
piratoria, presentaban un Score ecografico pulmonar al mes mayor que los que presentaban niveles
de oxigeno normales en ese momento. A los 3 meses, de nuevo, se mantenia esta diferencia, solo
3 pacientes continuaban presentando hipoxemia, con un Score ecografico en la segunda ecografia

de seguimiento significativamente mayor que los pacientes con oxigeno basal normal.

Estos resultados se podian observar también con la insuficiencia respiratoria, medida me-
diante la PaFi inicial, siendo esta relacién del tipo inverso, de manera que a mayor PaFi inicial
(menor grado de insuficiencia respiratoria) menor sera la puntuacién del Score pulmonar (menor
afectacion ecografica) en las ecografias de seguimiento y viceversa. Esta relacion es mas fuerte en
la primera ecografia de seguimiento al mes (coeficiente de correlacién de Pearson de-0,647), que

a los 3 meses (coeficiente de correlacion de Pearson de-0,501).

En cuanto al Score inicial observamos que los pacientes que mantenian insuficiencia respira-
toria o hipoxemia al mes y a los 3 meses tenian una puntuacién de la ecografia inicial mayor que los
gue tenian niveles normales de oxigeno. Al mes esta diferencia era estadisticamente significativa, a
los 3 meses, aunqgue persistia siendo una puntuacion mayor, se perdia la significacién, probablemen-

te porque el nimero de pacientes que mantenia insuficiencia respiratoria en ese momento era bajo.
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¢. Evolucidn ecografica pulmonar y sindrome post-COVID

Estudiamos, ademas, si la persistencia de estas lesiones podria relacionarse con algin otro
sintoma que mantuviera el paciente, por lo que recogimos la persistencia de clinica relacionada
con el sindrome post-COVID al realizar la Ultima ecografia de seguimiento. Observamos que un
porcentaje significativo de pacientes presentaban sintomas a los tres meses del alta (51%) siendo lo
mas frecuente la disnea, la astenia y la caida del pelo. Estos pacientes que presentaban sintomas
caracteristicos del sindrome post-COVID, tenian mayor afectacién pulmonar a los 3 meses del
alta. En otros estudios, también se ha constado la relacion entre la persistencia de consolidaciones

subpleurales y la sensacién de disnea?®,

En el seguimiento de los pacientes, en otros estudios han realizado pruebas funcionales pul-
monares a pacientes que mantenian disnea tras el alta en relacién con el sindrome post-COVID. En
estas pruebas de seguimiento de los enfermos con COVID-19 se ha objetivado que el parametro
mas habitualmente alterado es la capacidad de difusién?®2% que generalmente se asocia a alte-
raciones del intersticio pulmonar y/o de la microvasculatura pulmonar. Esto puede relacionarse
con la formacién de microtrombos en arterias pulmonares de pequefio calibre como se ha podido

demostrar en las autopsias*.

En nuestro estudio no se realizd pruebas funcionales, aunque hubiese sido muy interesante
estudiar si existe relacidon entre las lesiones pulmonares persistentes que observamos en nuestra
serie con la alteracidon de la capacidad de difusion en las pruebas funcionales pulmonares que des-

criben en otros estudios.
d. Otros predictores de peor evolucidon ecografica

También estudiamos la relacién entre otros factores pronosticos y la evolucion ecografica de

los pacientes.

Pudimos observar que la edad influye en la evolucidn del Score ecografico, de manera que, a
menor edad, la mejoria de la afectacidn pulmonar ecografica es mas marcada y rapida. Esta evolu-

cion no se ve influida por el sexo, la raza ni las comorbilidades.

lgualmente se encontro relacion entre la gravedad de la enfermedad en urgencias (estado
clinico a su llegada a urgencias) con la evolucién ecografica: aquellos con mayor gravedad en urgen-

cias tenian una evolucion mas lenta con mayor Score pulmonar durante el seguimiento.

Sin embargo, no se observd influencia por la presencia de insuficiencia respiratoria en urgen-
cias, ni tampoco por el desarrollo de complicaciones (independientemente de la complicacién),

ingreso en UCI o intubacién orotraqueal durante el ingreso.
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Observamos que los pacientes con ingresos mas largos tenian una mejoria mas lenta del Sco-

re, y también aquellos que habian recibido corticoides o tocilizumab.

Esto probablemente se debiera a que los pacientes con mayor gravedad en urgencias, in-
gresos prolongados y los que eran tratados con corticoides y tocilizumab, eran pacientes que con

formas mads graves de la enfermedad.

5.3. Recomendaciones para el seguimiento
del paciente tras el alta hospitalaria por
COVID-19

La relacion entre la afectacion ecografica pulmonar y su evolucion, con el grado de insufi-
ciencia respiratoria y los sintomas persistentes son de gran importancia, puesto que nos permiten
optimizar los recursos a la hora del seguimiento de los pacientes. Dado el gran nimero de pacien-
tes con COVID-19, es muy importante seleccionar en cuales esta justificado realizar un seguimien-
to mas estrecho y cuando estaria indicado realizar otras pruebas complementarias (TC pulmonar,

pruebas funcionales respiratorias).

Hemos observado que en la ecografia a los 3 meses muchas de las lesiones que aun existian
al mes del alta han desaparecido. En nuestro estudio de los 12 pacientes que no presentan lesiones

al mes, pasamos a 56 pacientes sin lesiones a los 3 meses.

Por tanto, consideramos que el seguimiento al alta se deberia hacer, si no hay otras indicacio-
nes, a partir de los 3 meses, dado que, al mes, muchos pacientes van a mantener afectacién eco-
grafica pulmonar y se podrian realizar pruebas innecesarias en pacientes en los que aln se estan
resolviendo estas lesiones. Ademas, es importante priorizar este seguimiento mas estrecho en los
pacientes que tienen mas riesgo de mantener lesiones residuales. Con los resultados de nuestro
estudio recomendamos realizar un seguimiento mas estrecho en los pacientes que cumplen las

siguientes caracteristicas:

e Mayor afectacién ecografica pulmonar durante el ingreso, utilizando como pun-
to de corte el obtenido en la curva ROC para identificar a los pacientes con SDRA
mas grave (Score ecografico pulmonar > 34,5 puntos). Como hemos objetivado,
estos enfermos tienen una evolucién mas lenta, y mas probabilidades de mantener

lesiones residuales.

e Pacientes que presentan sintomas caracteristicos del sindrome post-COVID, es-

pecialmente disnea, astenia y caida de pelo. Los pacientes sintomaticos a los 3
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meses tienen mayor grado de lesiones residuales pulmonares tras el alta. No hay
gue olvidar, que si el sintoma persistente es disnea, astenia o “fatiga” habria que
plantearse la realizacién de pruebas funcionales respiratorias, para descartar alte-

racion de la difusion.

e Pacientes con mayor grado de insuficiencia respiratoria durante el ingreso o

aquellos que mantienen insuficiencia respiratoria o hipoxemia al alta.

e Pacientes con ingresos prolongados, especialmente pacientes ancianos y los

gue llegaran en situacidon de gravedad a urgencias.

En estos pacientes consideramos prudente realizar un seguimiento clinico y una ecografia

pulmonara partir de los 3 meses del alta o antes si existiera alguna incidencia o cambios clinicos.

Con los resultados de nuestro estudio podemos afirmar que la ecografia pulmonar es una
herramienta dptima para realizar este seguimiento, siendo una técnica que actualmente esta
disponible en casi cualquier dmbito dentro de la salud (atencién primaria, atencién hospitalaria,
urgencias, consultas de especialidades...) y tiene una alta sensibilidad para detectar la afectacion
pulmonar persistente al alta y mediante nuestro Score ecografico pulmonar podemos valorar de

forma sencilla la evoluciéon de estas lesiones residuales.

Tras la realizacion de la ecografia en estos pacientes a partir de los 3 meses, si se detecta
afectacion pulmonar persistente, especialmente, si las lesiones son bilaterales, existen consolida-
ciones o persiste hipoxemia, seria recomendable valorar la realizacién de una TC tordcica pulmonar

y pruebas funcionales respiratorias para valorar mejor las secuelas.

Gracias a la seleccion de los pacientes mediante la ecografia podemos evitar realizar pruebas
gue implican radiacién, alargar listas de esperas y un coste econémico alto, que pueden no ser ne-

cesarias en los pacientes que no tengan lesiones pulmonares.
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Evolucion de la
COVID-19 ftras
la primera ola

ara finalizar, hay que destacar que nuestro estudio ha analizado pacientes ingresados du-
rante la primera ola de COVID-19. Ese momento de incertidumbre con un virus descono-
cido que daba lugar a una enfermedad muy contagiosa y grave, se produjo un colapso en
la sanidad de todo el mundo, con un resultado devastador, con més de 528.000 muertes al finalizar

esta primera ola.

Tras este periodo continuaron los contagios en forma de olas con meses en los que apenas
habia casos nuevos (en la Imagen 21 estan respresentadas las primeras olas de la COVID-19) y con
cambios importantes en el curso clinico de esta enfermedad, destacando una menor mortalidad,

gue se debid principalmente a tres causas:
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e El conocimiento, aprendizaje y la investigacidn realizados durante los primeros
meses de la pandemia que permitié un mejor manejo de los pacientes, optimiza-

cidon de los tratamientos y a una anticipacién que no fue posible en la primera ola.

e La aparicion de nuevas cepas o variantes del SARS-CoV-2: todos los virus cam-
bian a lo largo del tiempo, a medida que se replican y se propagan entre poblacio-
nes desarrollan mutaciones. La mayoria de estas, no modifican las propiedades
del virus, pero existen algunas que son capaces de modificar la virulencia de este,
o incluso la presentacién clinica. Durante la pandemia se han definido multiples
variantes denominadas “variantes de preocupacién” que son aquellas que tienen
mas transmisibilidad, presentan curso clinico mas grave, o una menor eficacia de
las vacunas o de la inmunidad adquirida mediante infecciones previas. Entre estas
cepas destacan: la variante alfa, beta, delta y dmicron, esta Ultima identificada por
primera vez en marzo del 2.021 y que continla siendo una de las principales cepas

en la actualidad (Imagen 22).

e FEl desarrollo de las vacunas: se convirtio en el pilar clave para el control de la
epidemia?® ya que permitid disminuir el nimero de contagios y la probabilidad de
desarrollar enfermedad grave, lo cual ayudd a reducir la presion asistencia en los

hospitales.

2500
2000

166
1000
sao

24
o8l

”

6 BAS

#

CASOS NVEVOS DIA/MILLON DE PERSONAS

8 eners § acosTe 2% Fséeseo 12 se;nsmes ] 'MAezo )s_u'seo
2020 202l 2022 2023

Imagen 22: casos nuevos por millén de habitantes y variantes del SARS-Cov-2 principales en Espaia
* Fuente: WHO COVID-19 Dashboard

A lo largo de estos 3 afios hemos podido observar como, debido a todo esto, el perfil del
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paciente que ingresa por infeccion por SARS-CoV-2 ha ido cambiando. Las mutaciones del virus que
han dado lugar a distintas cepas y la vacunacion de la poblacion, han producido que el cuadro tipico
de presentacion de la COVID-19 de la primera ola (neumonia bilateral con insuficiencia respiratoria
grave) haya practicamente desaparecido actualmente, disminuyendo la necesidad de ingresos
hospitalarios y disminuyendo notablemente la mortalidad con respecto a las primeras cepas?!’.
Segun los informes epidemioldgicos del Instituto de Salud Carlos 111?*2 ha bajado la mortalidad del

3% de los ingresados en las primeras olas a menos de un 1% en las ultimas olas.

Con estos cambios la principal manifestacidn clinica actual son sintomas de via respiratoria
alta (tos, dolor de garganta, fiebre, congestion...) y el principal motivo de ingreso en contexto de la
COVID-19 es las descompensaciones de enfermedades cronicas o la aparicion de complicaciones
en pacientes inmunodeprimidos?!?1321  Siendo estos pacientes con multiples comorbilidades y
factores de riesgo candidatos a recibir tratamiento en los primeros dias de la infeccion, previo al
deterioro clinico, para evitar la progresion de la enfermedad, el ingreso hospitalario y las compli-

caciones.

Gracias a estos cambios, la evolucién actual de los pacientes que ingresan por COVID-19
es, en general, mas favorable que la de los pacientes que ingresaron durante la primera ola, ya
gue desarrollan en menor medida SDRA, precisando en un porcentaje muy bajo intubacién oro-
tragueal. Estos cambios tan beneficiosos en el curso de la infeccion de SARS-CoV-2, significan,
gue proablemente nuestras conclusiones tienen menor validez en el espectro clinico actual de la
infeccidn por SARS-CoV-2, sin embargo, el proceso de estudio y obtencién del Score ecografico

pulmonar podria ser de utilidad un futuro.

Ademids, seria interesante estudiar la validez de nuestro Score pulmonar ecografico en la

infeccidon por las nuevas variantes de SARS-CoV-2 e incluso en otras causas de neumonia y SDRA.
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Limitaciones del
estudio

uestro estudio tiene varias limitaciones. La mas importante es que el nimero de pa-
cientes reclutados es relativamente pequefio, lo cual limita la potencia estadistica de

algunos resultados.

Los resultados de la ecografia en general dependen de la experiencia y habilidad del explo-
rador y de las caracteristicas y grado de cooperacién de los pacientes. Aunque existen multiples
pruebas de validez de nuestro Score ecografico pulmonar a lo largo del estudio, dadas las circus-
tancias, no fue posible realizar una validacién completa, al no poder realizar pruebas de fiabilidad
intrasujeto (variabilidad entre la ecografia pulmonar de un paciente entre distintos evaluadores),
no pudiendo, nuestros resultados extrapolarse a los que pudieran obtener otros investigadores en
otros centros. No obstante, esta es una limitacién siempre inherente a los estudios que se realizan
mediante ecografia. Hubiese sido de gran utilidad disponer de TC pulmonar (patron de referencia)
de los pacientes incluidos en el estudio, tanto durante el ingreso (en el momento de realizar la
primera ecografia pulmonar), como en el seguimiento (ecografias ambulantes tras es alta), ya que
habria sido otra forma de validar el Score ecografico pulmonar. Desafortunadamente, esto es prac-

ticamente imposible en nuestro centro y en la gran mayoria de los hospitales de nuestro entorno.

Hay que destacar que al tratarse de un hospital de campafia los pacientes fueron trasladados
desde la urgencia de su hospital en los primeros dias de ingreso, no siendo posible realizar una
ecografia inicial, en el primer momento de contacto con el medio hospitalario y tampoco realizar

todas las ecografias en el mismo momento evolutivo de la enfermedad.

También habria sido interesante disponer de pruebas funcionales respiratorias en la Ultima
ecografia de seguimiento, para valorar la relacion de los hallazgos ecograficos pulmonares, con
las posibles alteraciones espirométricas. Sin embargo, dada la situacion de saturacién hospitalaria
gue se vivia en la primera ola de la pandemia, la posibilidad de realizar estas pruebas estaba muy

restringida.

Por ultimo, el seguimiento de los pacientes finalizd a los 3 meses del alta, lo cual no ha per-

mitdo valorar la evolucion de las lesiones a mas largo plazo.
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Sobre los objetivos
primarios

a ecografia pulmonar es una herramienta muy util a la hora de predecir la

—

gravedad de los pacientes ingresados por SARS-CoV-2.

ermite identificar a los enfermos con peor prondstico que precisen una

o

monitorizacidn mas estrecha y adecuar las medidas diagndsticas y terapéuticas.

os pacientes con afectacion ecografica pulmonar mas grave tienen un riesgo

—

significativamente aumentado de evolucion térpida durante el ingreso.

a ecografia pulmonar es una técnica idonea para realizar el seguimiento los

—

pacientes tras el ingreso por COVID-19.

ermite indentificar las lesiones residuales pulmonares y seleccionar los

-

pacientes que se benefician de un seguimiento mas estrecho, recomendando
realizar el estudio a partir de los 3 meses tras el alta.

| Otras conclusiones

e Laecografia multidrgano es Util a la hora de diagnosticar complicaciones de la COVID-19.

e Las lesiones ecograficas pulmonares asociadas a la neumonia por SARS-CoV-2 se
caracterizan por el predominio de patron intersticial bilateral (lineas B), con una alta
prevalencia de consolidaciones subpleurales, y localizacion preferente en las regiones

postero-inferiores.

e Elgénero masculino, la edad avanzada o la alteracién de pardmetros analiticos como la
linfopenia, elevacidn de reactantes de fase aguda, dimero D y CPK o alteracion del perfil

hepatico se relacionan con el desarrollo de una afectacién ecografica pulmonar mas grave.

e Un porecentaje significativo de pacientes presentan sintomas caracteristicos del sindrome
post-COVID (disnea, astenia, caida de cabello...). Estos pacientes presentaban una mayor

afectacion pumonar en la ecografia de seguimiento (lesiones persistentes).
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Irmage 4 kg i li-nnldrl'![‘ gl |l et meats o D0 Wmmummmdu canslderar matiprednlislona 250 g v 3-5 4
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2. Protocolo Manejo Hospital de campaiia
COVID-19-IFEMA

primer dia) o ¢cloroguina
12 h (5 dfas)
avedad o neumonia afadir

omicina 500 mg primer dia,
do de 250 mg/d durante 4

Considerar pronacion

CRITERIOS DE MAL PRONGSTICO:
Aumento de PCR>10 mg/dL
Linfopenia progresiva
Trombopenia
‘Hiperferritinemia

DH
Elevacion de tropenina
Dimera D en ascenso
Insuficiencia respiratoria

Deterioro brusco (48

si
Individualizar Dosis anica
Tocilizumab 600 mpg

IECASARA Il: mantener

Vigilar interacciones
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3. Escalas prondsticas
Escala prondstica de gravedad PSI (Fine)
Variables y caracteristicas del PUITies EsErRaes
paciente
Factores demograficos
Edad Varon No afios
Edad mujer No afios-10
Institucionalizado 10
Comorbilidad
Neoplasia 30
Hepatopatia 20
Insuficiencia cardiaca 10 Grupo de riesgo escala FINE
Enfermedad cerebrovascular 10 Grupo de riesgo Puntos
Nefropatia 10 I (bajo) <51
Examen fisico Il (bajo) 52-70
Alteracion del n.ivel de concien- 20 1l (bajo) 71-90
cla IV (alto) 91-130
FR2 30 rpm 20 V (alto) >130
PA Sistélica <90mmHg 20
Temperatura <352C o 2 402C 15
FC 2 125lpm 10
Pruebas complementarias
pH arterial < 7,35 30
Urea >65mg/dl (Cr <1,5 mg/dl) 20
Sodio < 130mEq/| 20
Glucemia >250mg/dI 10
Hematocrito <30% 10
Pa02 < 60mmHg o SatO2 < 90% 10
Derrame pleural 10

PSI (Pneumonia Severity Index); PA: presion arterial; FC: frecuencia cardiaca;
Ipm: latidos por minuto; FR: frecuencia respiratoria; rpm: respiraciones por
minuto; OU: observacion de urgencias; UCE: unidad de corta estancia; UCI:

unidad de cuidados intensivos.

qSOFA

Hipotension sistodlica

Confusion

Frecuencia respiratoria

<100 mmHg

Escala glasgow <13 puntos

> 22 respiraciones por minuto

1 punto

1 punto

1 punto
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4. Protocolo de anticoagulacion del Hospital
Universitario La Paz

 Medicina Interna
Medicina Intensiv

TODO paciente
Tratamiento PRECOZ. Alto riesgo de Sospecha clinica Paciente criti :
Empezar al decidir ingresa en trombosis TEP BCIETJ;IC 4 Paciente al Alta
Urgencias (Veloracidn alingresoy Valorar e individualizar

/—\H”Mi“}m - revaluacion peribdica 7 ™\ (PRE-CRITICO EN PLANTA| indicacion segin

/—\. PACIENTE CON: | S persistencia de ALTO RIESGO
{ : -Mantenimiento ¢ desarrollo : trombético
Enoxa ::.T :Ju (sl mtﬁ? i?i:'swm' e | [ eek s D \
p mg “Infec ¢ : (pO2<=90%) (prono; necesidad Enoxaparina 40mg (sc)/dia
6 (PCR>150;dD>1500;1L6>40 i ) §
Bemiparina 3500U1/dia Ferritina>1000y taquicardialfe>110lpm) ikl Bemiparina 3500U/dia
Linfos<800) ol -Inest hemodindmica (7dlas)
Peso>=B0g : -Dimero D>= 6 vecesel | | -hipotensién(TAs<100) D>=4 veces VN
Enurapir[na:Dmg[s:Ifdia valor normal (3000ng/ml) y/o (2000ng/ml) Medidas generales:
-AP 0 AF de ETEV \  -ClinicadeTve  / y/o
by L patologfa isquémica| _ \_ -STHscores=4 sfomentsr
i b . ; id
Pesp>=100kg: arterial (perffcardioneuro)) (niciar o subic HBPM (sc) | /7 MM! Ilnljo :
Enoxaparina N A (dosis terapéuticas) HBPM(sc) a dosls Evitarestanda prolongads
40mg(sc)/12h Enoxaparina 1.5 terapéuticas de pie 0 sentado
HBEWNSIC]: 2 dosls mg/Ke/dia Enoxaparina 1.5mg/kg/dia -No cruzar piernas
Si 1 Renal (Cler<30mi/min); intermedias 6 6 Hacer ejercicios
Enoxaparina 20mg/dia 6 (1mg/Kg/dia) Bemiparina 115U1/Kg/dia ; |
. Bemiparina 115 Ul/kg/dia| | deflexoextensidny mov
Bemiparina 2500U)/dia Ll :';';m"‘:;:;;f;:ﬂ -Solicitar AngioTC ( si cireulares con pies e/hora
\ A\ \ posible-mapadetodo / \ - \ Hidratacién /

5. Definicion de variables

e Insuficiencia cardiaca crénica: Pacientes que han tenido disnea de esfuerzo o
disnea paroxistica nocturna y que han respondido sintomaticamente (o en la explo-
racion fisica) a tratamiento con digital, diuréticos o agentes que reducen la postcar-
ga. No incluye aquellos pacientes que estdn tomando estas medicaciones pero que
no han experimentado mejoria en los sintomas y en los que no existe evidencia de

mejoria en los signos fisicos.

e Otras enfermedaes cardiacas: pacientes con angina, infarto de miocardio, evi-
dencia angiogréfica de enfermedad coronaria, antecedentes de angioplastia y/o
antecedentes de cirugia de bypass, miocardiopatias, enfermedades cardiacas con-

génitas.

e Enfermedad vascular cerebral: pacientes con historia de accidentes cerebro-

vasculares (con secuelas menores o sin secuelas) y de accidentes isquémicos tran-
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sitorios Demencia: pacientes con déficit cognitivo cronico.

o Enfermedad pulmonar crdnica: pacientes que tiene disnea, atribuible a su en-
fermedad pulmonar, con esfuerzos de intensidad moderada, estén o no con trata-

miento, y aquellos con episodios agudos de disnea severa (p.e. asma).

e Enfermedad autoinmune: pacientes con lupus eritematoso sistémico, polimio-
sitis, enfermedad mista del tejido conectivo, polimialgia reumatica y artritis reuma-

toide moderada o severa.
e Enfermedad hepatica: pacientes con hepatitis crénica o cirrosis.

o Diabetes: pacientes diabéticos, tratados con antidiabéticos orales o insulina,

gue no presentan retinopatia, neuropatia ni nefropatia.

¢ Enfermedad renal crénica: pacientes con creatinina en plasma > 3 mg/dl (mo-
derada) y pacientes en insuficiencia renal cronica terminal, en didlisis o trasplanta-

dos (severa).

o Enfermedades oncoldgicas: pacientes con cualquier tipo de tumor hematoldgi-
co (mieloma, leucemia, linfoma, Hodgkin, macroglobulinemia, etc.) o con un tumor

solido con/sin evidencia de metastasis.

e Obesidad: IMC > 30 kg/m2
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6. Municipios de Madrid

Municpio de Madrid

Nombre

184

La Acebeda
Ajalvir
Alameda del Valle
El Alamo
Alcald de Henares
Alcobendas
Alcorcén
Aldea del Fresno
Algete
Alpedrete
Ambite
Anchuelo
Aranjuez
Arganda del Rey
Arroyomolinos
El Atazar
Batres
Becerril de la Sierra
Belmonte de Tajo
El Berrueco
Berzosa del Lozoya
Boadilla del Monte
El Boalo
Braojos de la Sierra
Brea de Tajo
Brunete
Buitrago del Lozoya
Bustarviejo
Cabanillas de la Sierra

La Cabrera

Cadalso de los Vidrios
Camarma de Esteruelas
Campo Real
Canencia
Carabafia
Casarrubuelos
Cenicientos
Cercedilla
Cervera de Buitrago
Chapineria
Chinchon
Ciempozuelos
Cobefia
Collado Mediano
Collado Villalba
Colmenar de Oreja
Colmenar del Arroyo
Colmenar Viejo
Colmenarejo
Corpa
Coslada
Cubas de la Sagra
Daganzo de Arriba
El Escorial
Estremera
Fresnedillas de la Oliva
Fresno de Torote
Fuenlabrada
Fuente el Saz de Jarama

Fuentiduefia de Tajo

Galapagar
Garganta de los Montes
Gargantilla del Lozoya y Pinilla de Buitrago
Gascones
Getafe
Grifién
Guadalix de la Sierra
Guadarrama
La Hiruela
Horcajo de la Sierra-Aoslos
Horcajuelo de la Sierra
Hoyo de Manzanares
Humanes de Madrid
Leganés
Loeches
Lozoya
Lozoyuela-Navas-Sieteiglesias
Madarcos
Madrid
Majadahonda
Manzanares el Real
Meco
Mejorada del Campo
Miraflores de la Sierra
El Molar
Los Molinos
Montejo de la Sierra
Moraleja de Enmedio
Moralzarzal

Morata de Tajufia
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Municipios de Madrid (continuacidn)

Nombre

XIl. Anexos

Mdstoles
Navacerrada
Navalafuente

Navalagamella
Navalcarnero
Navarredonda y San Mamés
Navas del Rey
Nuevo Baztan
Olmeda de las Fuentes
Orusco de Tajufia
Paracuellos de Jarama
Parla
Patones
Pedrezuela
Pelayos de la Presa
Perales de Tajufia
Pezuela de las Torres
Pinilla del Valle
Pinto
Pifluécar-Gandullas
Pozuelo de Alarcén
Pozuelo del Rey
Pradena del Rincon
Puebla de la Sierra
Puentes Viejas

Quijorna

Rascafria

Reduefia

Ribatejada

Rivas-Vaciamadrid

Robledillo de la Jara
Robledo de Chavela
Robregordo
Las Rozas de Madrid
Rozas de Puerto Real
San Agustin del Guadalix
San Fernando de Henares
San Lorenzo de El Escorial
San Martin de la Vega
San Martin de Valdeiglesias
San Sebastian de los Reyes
Santa Maria de la Alameda
Santorcaz
Los Santos de la Humosa
La Serna del Monte
Serranillos del Valle
Sevilla la Nueva
Somosierra
Soto del Real
Talamanca de Jarama
Tielmes
Titulcia
Torrejon de Ardoz
Torrejon de la Calzada
Torrejon de Velasco
Torrelaguna
Torrelodones
Torremocha de Jarama
Torres de la Alameda

Tres Cantos

Valdaracete
Valdeavero
Valdelaguna
Valdemanco
Valdemaqueda
Valdemorillo
Valdemoro
Valdeolmos-Alalpardo
Valdepiélagos
Valdetorres de Jarama
Valdilecha
Valverde de Alcald
Velilla de San Antonio
El Vellén
Venturada
Villa del Prado
Villaconejos
Villalbilla
Villamanrique de Tajo
Villamanta
Villamantilla
Villanueva de la Cafiada
Villanueva de Perales
Villanueva del Pardillo
Villar del Olmo
Villarejo de Salvanés
Villaviciosa de Oddn
Villavieja del Lozoya

Zarzalejo
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B ERLTVEN

7. indice de Charlson modificado

indice de Charlson Corregido

Patologia Puntos

Enfermedad Coronaria 1

Insuficiencia cardiaca congestiva

=

Enfermedad vascular periférica

Enfermedad vascular cerebral

Demencia

Enfermedad pulmonar crénica

Enfermedad del tejido conectivo

Ulcera péptica

Enfermedad hepatica leve

Diabetes

Hemiplejia

Enfermedad renal moderada-severa

Diabetes con dafio en érgano diana

NINININ|R([R|R|R[R|R|R

Tumor, leucemia, linfoma

w

Enfermedad hepatica moderada severa

Tumor solido metastasico

SIDA

Por cada década de edad > 50 aiios

Puntuacién indice de Charlson

Puntuacion total Probabilidad de mortalidad a 1 aio

0 12%

1-2 26%

3-4 52%

>5 85%

186



Alba Herndndez Piriz

8. Hojas de recogida de datos

Hoja de recogida de datos de la exploracion ecografica pulmonar

XIl. Anexos

Numero de identificacion del paciente:

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n /
LineasB >3 s/n
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

D I
Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
LineasB>3 s/n
Lung rocket s/n

Consolidacién n/ <lcm / >1cm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
LineasB >3 s/n ]
Lung rocket s/n

Consolidacién n/ <lcm / >1cm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
LineasB >3 s/n ~N
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
Lineas B >3 s/n ]
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
Lineas B >3 s/n yd
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

Situacién aguda Sat 02 __lpm B/GN/VMK/R
Fecha: [ /
D I
Afectacién pleural s/n Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n LineasB<3 s/n
LineasB >3 s/n — LineasB>3 s/n
Lung rocket s/n Lung rocket s/n
Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm Consolidacién n/ <lcm / >lcm

>1lcm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
LineasB >3 s/n
L -Lung rocket s/n
Consolidacién n/ <lcm /
Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
LineasB >3 s/n
Lung rocket s/n

Consolidacién n/ <lcm /

>1lcm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
| LineasB>3 s/n
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

Afectacién pleural s/n
LineasB<3 s/n
| LineasB>3 s/n
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

Afectacion pleural s/n
LineasB<3 s/n
LineasB >3 s/n
Lung rocket s/n

Consolidaciéon n/ <lcm / >1cm

Derrame pleural
Derecho

n/leve / moderado / abundante
lzquierdo n/leve/moderado /abundante
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Hoja de recogida de datos de la exploracidn ecografica multiérgano:

Cuaderno de recogida de datos

n2 de identificacién del paciente:

Fecha: / /
Ecocardioscopia:
FEVI visual: preservada no preservada
Auricula izquierda dilatada normal
Auricula derecha dilatada normal
Ventriculo izquierdo dilatada normal
Ventriculo derecho dilatada normal

Patron normal

Alteracién de la relajacion

Funcion diastolica

Patrén pseudonormal

Patron restrictivo

Insuficiencia Tricuspudea si/ no
L Insuficiencia Mitral si/ no
Valvulopatia significativa E— -
Insuficiencia Aodrtica si/ no
Estenosis aortica: si/ no
. . probabilidad baja
Hipertension pulmonar —
probabilidad moderada
probabilidad alta
Derrame pericardico si/ no

Vena cava inferior

dilatada / no dilatada

Colapso >50% / Colapso<50%

Ecografa sistema venosa de extremidades inferiores

Trombosis Femoral derecha si/no
Trombosis Poplitea derecha si/ no
Trombosis Femoral izquierda si/ no
Trombosis Poplitea izquierda si/ no
Ecografia abdominal
Liquido libre abdominal si/ no
Esplenomegalia si/ no
Hepatomegalia si/ no
Hidronefrosis significativa derecha si/ no
Hidronefrosis significativa izquierda si/ no
Retencion aguda de orina si/ no

Otros hallazgos:
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9. Aprobacién del Comité de ética

Hospital Universitario

COMITE ETICO DE INVESTIGACION
saiveaid 1€ Fuenlabrada

APR 20/16

D. Francisco Javier Rivas Flores, Secretario Técnico del Comité Etico de
Investigacion del Hospital Universitario de Fuenlabrada.

CERTIFICA

Que este Comité ha evaluado el Proyecto de Investigacion titulado:

“Rentabilidad de la ecografia clinica multi-6rgano para la valoracion integral del
paciente con COVID-19 en un Hospital de Campaiia”

y considera que:

e Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacién con

los objetivos del estudio y estan justificados los riesgos y molestias previsibles
para el sujeto.

e La capacidad del investigador y los medios disponibles son apropiados para
llevar a cabo el estudio.

e Son adecuados tanto el procedimiento para obtener el consentimiento
informado como la compensaciéon prevista para los sujetos por dafios que
pudieran derivarse de su participacion en el ensayo.

e El alcance de las compensaciones econémicas previstas no interfiere con el
respeto a los postulados éticos.

Y que este Comité acepta dicho Estudio, y como investigador principal:

Dra. Alba Hernandez Piriz
del Servicio de Medicina Interna
del Hospital Universitario de Fuenlabrada

Ty Fuenlabrada, 08 de mayo de 2020

Firmado: D. F fé‘ﬁdispo'ianié’f'"Rivas Flores
Secretario Técnico del CEI

Camino del Molino. 2
28942 Fuenlabrada - Madrid
Tel.: +34 916006600
ceic.hflr@salud.madrid.org

l1del
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10. Modelo de consentimiento informado

Declaracidn y firma del paciente.

Titulo del estudio: “Rentabilidad de la ecografia clinica multi-érgano para la valoracidn integral
del paciente con COVID-19”

(Nombre y apellidos de paciente, de su pufio y letra)
He leido la hoja de informacidon que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.
He recibido suficiente informacidon sobre el estudio.
He recibido una copia de este documento.

Consiento la recogida y procesamiento de mis datos personales, y que estos datos puedan usarse

He hablado con:

(Nombre y apellidos del investigador)

Comprendo que mi participacion es voluntaria.

Comprendo que puedo retirarme del estudio:
Cuando quiera.
Sin tener que dar explicaciones.
Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.
Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

PACIENTE
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Firma del participante Fecha

INVESTIGADOR (El investigador, el que obtiene el consentimiento, debe firmar y fechar el
impreso al mismo tiempo que el participante).

Firma de la persona que obtiene el consentimiento Fecha
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11. Modelo de informacién al paciente

Se le pide que considere si desea participar en un estudio de investigacidn clinica llevado a cabo
por sus médicos cuyo titulo es: “Rentabilidad de la ecografia clinica multi-érgano para la valoraciéon
integral del paciente con COVID-19”

SU DECISION DE PARTICIPAR O NO PARTICIPAR, NO AFECTARA A LA ATENCION MEDICA QUE
RECIBA.

Motivos para realizar la investigacion

El objetivo del estudio es valorar la utilidad de la ecografia del pulmdn, corazén y abdomen
como complemento de la valoracion clinica que normalmente se debe hacer a todo paciente que in-
gresa en el hospital.

La ecografia permite el diagndstico precoz de multiples enfermedades y muy posiblemente
permita la deteccion de complicaciones asociadas al COVID-19

Procedimiento del estudio.

Si cumple los criterios de inclusion su médico procedera a realizar una ecografia tras el alta del
pulmon, corazén y abdomen. La realizacion de esta prueba tardara unos 15-20 minutos.

Riesgos para el paciente

La ecografia es una prueba indolora que no tiene ninguna repercusién para su salud y que pue-
de repetirse en multiples ocasiones sin problemas para usted.

Es preciso aclarar la ecografia puede permitir el hallazgo de enfermedades o lesiones que pue-
den no estar directamente relacionadas con el diagndstico o enfermedad que ha motivado su ingreso.
En esta situacion usted puede tener la opcidon y el derecho a no ser informado.

Beneficios

La ecografia puede facilitar una mejor orientacion diagndstica y terapéutica durante su ingreso
hospitalario. También puede servir para ver la evolucién de su enfermedad ya que puede repetirse en
caso de que sea necesario.

Compensacion

No recibird ningln tipo de compensacion econdmica o de cualquier otro tipo por su participa-
cion

Confidencialidad.

Los médicos que le atienden recogeran la informacidn relativa a su estado de salud y al segui-
miento clinico, asi como los resultados de las pruebas complementarias. Toda la informacion que se

obtenga de esta investigacion se tratard de manera confidencial, siguiendo Ley Organica 3/2018, de 5
de diciembre, de Proteccién de Datos Personales y garantia de los derechos digitales.

De conformidad con la normativa vigente en materia de proteccién de datos, usted consiente
expresamente la inclusion de datos de su historia clinica, asi como los resultados de la participacién del
estudio en una base de datos bajo responsabilidad del centro. Toda la informacion que se obtenga, asi
como toda la informacidn clinica referente a usted, serd considerada confidencial y tratada en conse-
cuencia.

Para garantizar el anonimato de su identidad la muestra ird identificada con un cédigo, no con
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su nombre. Sélo su cédigo y nunca su nombre apareceran en las bases de datos donde figure la in-
formacién clinica referida a usted. La relacién entre su cédigo y su identidad quedara custodiada por
alguna persona del equipo investigador.

Los resultados obtenidos pueden ser publicados en la literatura cientifica, pero entendiendo
estos resultados como la totalidad de la muestra, no los resultados individuales. Si este fuese el caso su
identidad permanecera confidencial y nunca formara parte de una publicacién.

Usted puede ejercer los derechos de acceso, rectificacidon, cancelacion y oposicion de datos,
para lo cual debe dirigirse al Dr. ...occvvvveecveceiiece, (Hospital.....cccoooeeveiiieenn ).

Usted tiene el derecho de revisar la informacidn del estudio y su historia médica, pudiendo
solicitar cambios si la informacién no es correcta. Si tiene alguna pregunta relacionada con la recolec-
cion y uso de la informacion sobre usted o le gustaria ejercer los derechos que tiene con relacion a esta
informacién debe solicitarlo a los médicos encargados del estudio que se citan posteriormente.

Decision de participar

La decision de participar en el proyecto depende totalmente de usted. Puede negarse o retirar
su permiso en cualquier momento, sin tener que dar explicacién alguna. En caso de que decida retirar
su permiso de participar en el estudio o solicitar cualquier informacién adicional puede contactar con
Bl D e (olo] 4 ¢ =To TR )
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12. Score ecografico pulmonar y PaFi por
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nel paciente con COVID-19
i

Score ecogrdfico pulmonary PaFi por paciente

Score <. Sd. Distrés Score <. Sd. Distrés
ecografico Afecta’a_on Pafi |respiratorio ecografico Afecta’a_on Pafi |respiratorio
pulmonar Ecografica agudo pulmonar Ecografica agudo

1 2 Leve 470 0 28 31 Moderada | 236 1
2 2,5 Leve 390 0 29 31,5 Moderada | 209 1
3 2,5 Leve 476 0 30 31,5 Moderada | 236 1
4 2,5 Leve 431 0 31 32,5 Moderada 142 2
5 4 Leve 431 0 32 33 Moderada | 337 0
6 4 Leve 360 0 33 33,5 Moderada 253 1
7 5 Leve 470 0 34 35 Grave 189 2
8 5,5 Leve 476 0 35 35 Grave 236 1
9 5,5 Leve 390 0 36 35 Grave 129 2
10 6 Leve 470 0 37 35 Grave 129 2
11 6 Leve 476 0 38 36 Grave 136 2
12 7 Leve 341 0 39 36 Grave 101 2
13 9 Leve 360 0 40 36 Grave 130 2
14 9 Leve 470 0 41 36 Grave 136 2
15 9,5 Leve 390 0 42 37 Grave 126 2
16 11,5 Leve 431 0 43 37,5 Grave 199 2
17 13 Leve 337 0 44 37,5 Grave 182 2
18 17 Leve 270 1 45 37,5 Grave 126 2
19 17 Leve 337 0 46 39 Grave 108 2
20 19 Leve 390 0 47 39 Grave 133 2
21 20 Leve 360 0 48 39 Grave 151 2
22 21 Leve 319 0 49 39 Grave 177 2
23 22 Leve 360 0 50 39,5 Grave 106 2
24 25,5 Moderada | 218 1 51 39,5 Grave 252 1
25 28,5 Moderada 269 1 52 39,5 Grave 270 1
26 29 Moderada 181 2 53 40 Grave 197 2
27 31 Moderada | 279 1 54 40 Grave 189 2

PaFi: presion arterial de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno
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Score <. Sd. Distrés Score <. Sd. Distrés
ecografico Afecta’a_on Pafi |respiratorio ecografico Afecta’a_on Pafi |respiratorio
pulmonar Ecografica agudo pulmonar Ecografica agudo

55 41 Grave 199 2 82 54 Muy Grave 89 3
56 43 Grave 228 1 83 54 Muy Grave 96 3
57 43,5 Grave 108 2 84 55 Muy Grave 96 3
58 43,5 Grave 112 2 85 55 Muy Grave 96 3
59 45 Grave 112 2 86 56,5 Muy Grave 91 3
60 45,5 Grave 128 2 87 58 Muy Grave 74 3
61 45,5 Grave 136 2 88 58,5 Muy Grave 95 3
62 45,5 Grave 188 2 89 59,5 Muy Grave 96 3
63 46 Grave 189 2 20 60,5 Muy Grave 94 3
64 46 Grave 191 2 91 60,5 Muy Grave 89 3
65 46,5 Grave 164 2 92 61 Muy Grave 96 3
66 46,5 Grave 186 2 93 61 Muy Grave 89 3
67 46,5 Grave 84 3 94 63 Muy Grave 84 3
68 47,5 Grave 101 2 95 64 Muy Grave 84 3
69 47,5 Grave 168 2 96 65,5 Muy Grave 95 3
70 47,5 Grave 126 2 97 67,5 Muy Grave 96 3
71 48 Grave 168 2 98 68,5 Muy Grave 96 3
72 49 Grave 122 2 929 69 Muy Grave 71 3
73 50,5 Muy Grave 89 3 100 69 Muy Grave 84 3
74 51 Muy Grave | 186 2 101 69 Muy Grave 89 3
75 51 Muy Grave 84 3 102 69,5 Muy Grave 96 3
76 52 Muy Grave 96 3 103 70 Muy Grave 75 3
77 52 Muy Grave | 195 2 104 71 Muy Grave 84 3
78 52,5 Muy Grave 81 3 105 77 Muy Grave 80 3
79 53 Muy Grave | 134 2 106 77,5 Muy Grave 79 3
80 53 Muy Grave | 106 2 107 78 Muy Grave 74 3
81 53,5 Muy Grave 79 3

PaFi: presion arterial de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno
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13. ANEXO Score y PAFI evolucién

Evolucién del Score ecografico pulmonar y PaFi por paciente

Score pulmonar | PaFi (mmHg) | Score pulmonar | PaFi (mmHg) |Score pulmonar| PaFi (mmHg)
ingreso al ingreso al mes al mes 3 meses a los 3 meses
1 36 101 19 431 5 470
2 53 134 36,5 431 2 390
3 46 189 40,5 470 2 431
4 58 95 47,5 390 11 431
5 47,5 101 36,5 337 2 470
6 64 84 45,5 470 0 431
7 77,5 79 38,5 337 7 360
8 31,5 209 25,5 390 2 390
9 33,5 253 11 390 0 431
10 36 189 15 360 2 390
11 53 106 17 360 0 431
12 58,5 96 2 431 0 470
13 77 80 20 337 0 390
14 61 96 54,5 228 37,5 319
15 39 108 31 390 7 390
16 61 89 27,5 360 0 470
17 29 181 9 390 0 470
18 55 96 33,5 360 8 431
19 67,5 96 56,5 319 35 337
20 43 228 19 360 2 390
21 37 126 25 360 9 431
22 37,5 199 19 390 0 470
23 45,5 128 19 337 0 431
24 52 96 37 390 9 470
25 70 75 37 337 11 360
26 78 74 29,5 360 9 390
27 63 84 47,5 360 431
28 60,5 94 19 431 390
29 37,5 182 5 390 431
30 51 186 54 431 19 470
31 52,5 81 11 390 0 470
32 47,5 168 64,5 319 27 390
33 39 133 27 360 0 470
34 39,5 106 390 0 431
35 36 130 390 0 470
36 54 89 23 390 7 431
37 50,5 89 46,5 218 4 390
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XIl. Anexos

Evolucién del Score ecografico pulmonar y PaFi por paciente (continuacién 1)

Score pulmonar | PaFi (mmHg) | Score pulmonar |PaFi (mmHg)|Score pulmo- PaFi (mmHg) a
ingreso al ingreso al mes al mes nar 3meses los 3 meses

38 35 129 45 319 15 360
39 43,5 108 25,5 360 0 360
40 51 84 53 390 13 431
41 65,5 95 13 390 0 431
42 55 96 43,5 337 19 431
43 71 84 61 319 11 431
44 69 84 42,5 337 17 360
45 39 151 17 390 0 431
46 35 136 27,5 337 - --

47 49 122 47 337 7 390
48 35 236 7 360 0 431
49 39 177 27 390 7 431
50 45,5 136 9 431 0 431
51 59,5 91 56 431 15 390
52 39,5 252 36 470 15 431
53 37,5 126 7 360 0 390
54 41 199 33 319 15 431
55 54 96 29 390 0 470
56 46,5 164 2 431 0 431
57 46,5 186 9 390 0 470
58 40 197 9 390 0 470
59 45 112 46,5 337 17 360
60 36 136 11 390 0 390
61 46,5 84 9 360 0 390
62 52 195 27 431 7 431
63 43,5 112 9 390 0 431
64 40 189 55,5 360 19 360
65 45,5 188 15 337 0 390
66 47,5 126 23 390 0 390
67 60,5 89 17,5 431 4 476
68 39,5 270 6 470 0 431
69 69 89 31 337 9 431
70 7 341 2 431 0 470
71 2,5 390 0 470 0 470
72 5,5 476 2 470 0 476
73 4 431 0 431 0 431
74 4 360 0 390 0 390
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te con COVID-19

Evolucidén del Score ecografico pulmonar y PaFi por paciente (continuacidn 2)

Score pulmonar | PaFi (mmHg) | Score pulmonar | PaFi (mmHg) |Score pulmonar| PaFi (mmHg)
ingreso al ingreso al mes al mes 3meses a los 3 meses
75 2,5 476 0 470 0 470
76 31,5 236 29,5 390 9 360
77 28,5 269 25 319 2 319
78 9 360 431 0 431
79 9 470 431 0 431
80 21 319 9 390 0 470
81 31 279 19 390 0 476
82 22 360 9 431 0 431
83 5,5 390 0 470 0 470
84 9,5 390 13,5 431 0 390
85 17 270 7 390 0 431
86 2,5 431 0 470 0 470
87 5 470 0 431 0 431
88 6 470 0 476 0 476
89 6 476 0 470 0 470
20 2 470 0 431 0 431
91 31 236 11 390 0 470
92 11,5 431 0 390 0 390
93 19 390 15 431 0 431
94 33 337 11 337 0 390
95 17 337 4 390 0 476
96 13 337 390 0 470
97 35 129 21 390 0 431

PaFi: presion arterial de oxigeno/fraccién inspirada de oxigeno
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