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Resumen

a enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) supone un reto sin precedentes para la salud publica. Los

médicos deben fortalecer sus habilidades clinicas para combatir esta nueva enfermedad. El objetivo de esta
revision fue describir los signos, sintomas y complicaciones de pacientes con COVID-19. Se realiz6 una bisqueda
en la literatura en la base de datos PubMed incluyendo publicaciones entre 1 de diciembre 2019 y 15 de agosto
2020, sin restricciones de lenguaje, utilizando las palabras clave ‘COVID-19’ cruzada con ‘manifestaciones
clinicas’, ‘signos y sintomas’ y ‘complicaciones’. Se incluyeron revisiones sistematicas y meta-analisis, estudios
epidemiologicos y series de casos. Se identificaron 1,066 articulos, de los cuales se seleccionaron 71 de acuerdo
a los contenidos previamente definidos por los autores. La COVID-19 presenta un curso de leve a moderado y
severo-critico, especificamente en mayores de 65 afios con o sin comorbilidades. Los signos y sintomas no son
especificos y usualmente se superponen de acuerdo a la edad y a la fase de la enfermedad. Los sintomas mas
comunes son fiebre, tos y fatiga. Sintomas menos comunes incluyen escalofrios, dolor de garganta, cefalea, mial-
gias/artralgias, pérdida del gusto y del olfato, diarrea, nausea, vomitos, congestion nasal, palpitaciones, opresion
precordial y dolor pleuritico. La sintomatologia en nifios difiere de la de los adultos y el curso es usualmente
benigno y de baja mortalidad. La evaluacion clinica de COVID-19 supone un reto hoy en dia. Sin embargo, el
conocimiento de la historia natural de la enfermedad permite situar los sintomas comunes e inespecificos en el
contexto clinico correcto.

Palabras claves: COVID-19, SARS-CoV-2, signos, sintomas, complicaciones

Abstract

oronavirus disease 2019 (COVID-19) presents an unprecedented challenge to public health. Physicians

must strengthen clinical skills for this new disease. This review aimed to describe the signs, symptoms and
complications of patients with COVID-19. A literature search was conducted in the PubMed database, including
publications between December 1, 2019, to August 15, 2020, without language restrictions, using the keywords
‘COVID-19’ crossed with ‘clinical manifestations’, ‘signs and symptoms’, and ‘complications’. Systematic reviews,
meta-analysis, epidemiological studies, and case report series were included. A total of 1,066 articles were identi-
fied, among 71 were selected according to the contents previously defined by the authors. COVID-19 has a mild to
moderate or severe-critical course, specifically in over 65 years of age, with or without comorbidities. Signs and
symptoms are not specific and usually overlap according to the age and stage of the disease. The most common
symptoms are fever, cough, and fatigue. Less common symptoms include chills, sore throat, headache, myalgia/
arthralgia, loss of taste and smell, diarrhea, nausea, vomiting, nasal congestion, palpitations, chest tightness, and
pleuritic pain. The symptomatology in children differs from that of adults, and the course is usually benign and
low mortality. Clinical evaluation of COVID-19 is challenging today. However, knowledge of the disease’s natural
history allows placing common and nonspecific symptoms in the correct clinical context.
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Introduccion

En diciembre 2019 se reportaron en Wuhan,
China los primeros casos del coronavirus de tipo 2
causante del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS-CoV-2), causante de la enfermedad por coro-
navirus 2019 (COVID-19), que se ha propagado a otros
paises y continentes, siendo declarada ta pandemia el
11 de marzo de 2020 por la Organizacion Mundial de
la Salud (Cucinotta & Vanelli, 2020). El primer caso
se registro en Guatemala el 13 de marzo de 2020 y
al 30 de septiembre se reportan 92,408 casos y 3,453
decesos, con una incidencia acumulada de 548 casos
por 100,000 habitantes (Ministerio de Salud Publica y
Asistencia Social [MSPAS], 2020a).

Dado que la COVID-19 se considera endémica
hasta la aparicion de una vacuna efectiva, los médicos
deben fortalecer el conocimiento para esta nueva en-
fermedad. Los signos y sintomas de COVID-19 son
inespecificos, sin embargo los médicos afinaran su
capacidad de diagnostico conforme la creciente expe-
riencia en la clinica.

El abordaje de COVID-19 supone un reto im-
portante para los médicos y proveedores de salud en
nuestro pais, pues existe escaso recurso humano y el
acceso es limitado a pruebas diagnosticas confiables
que detecten acidos nucleicos como la reaccion en ca-
dena de polimerasa de transcriptasa reversa (RT-PCR).
En relacion al recurso humano, Guatemala reporta ape-
nas 2.8 médicos por cada 10,000 habitantes, el segundo
mas bajo de las Américas, encontrandose cuatro y ocho
veces por debajo del promedio del istmo centroameri-
cano y latinoamericano respectivamente (Organizacion
Panamericana de la Salud [OPS], 2019).

Luego de mas de ocho meses de creciente cono-
cimiento sobre esta nueva enfermedad, presentamos
esta revision de literatura con el proposito de propor-
cionar informacion clinica relevante y sintetizada, que
pueda ser utilizada por el clinico para su apoyo du-
rante el abordaje diario de pacientes con sospecha de
COVID-19. Larevision fue realizada en PubMed entre
1 de diciembre de 2019 y 15 de agosto de 2020 cruzada
con ‘manifestaciones clinicas’, ‘signos y sintomas’ y
‘complicaciones’. Se incluyeron revisiones sistematicas
y meta-analisis, estudios epidemiologicos y series de
casos. Se identificaron 1,066 articulos, de los cuales se
seleccionaron 71 de acuerdo a los contenidos previa-
mente definidos por los autores.
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Ruta de transmision

El virus SARS-CoV-2 se transmite de persona
a persona, la principal ruta de transmision es por via
aérea luego de la inhalacion de particulas virales pre-
sentes en nucleos de gotitas o acrosoles. Las gotitas se
generan cuando personas enfermas tosen o estornudan,
alcanzando una distancia de hasta 2 por efecto de la
gravedad, mientras que los acrosoles (< 5 micras) per-
manecen en el ambiente por algunas horas (Klompas
et al., 2020). Otra importante ruta de transmision es a
través del contacto directo con la mucosa ocular, oral
y nasal, generalmente a través de la autoinoculacion
de las manos contaminadas que han tocado superficies
contaminadas. La via fecal-oral y la via vertical ma-
dre-hijo también han sido descritas aunque su papel es
menor en la diseminacion de la enfermedad en seres
humanos (Yang et al., 2020).

Sitio de entrada y el receptor ACE2

La entrada de los coronavirus se produce cuando
su proteina de espiga (S) se une a un receptor celular
especifico llamado enzima convertidora de angioten-
sina 2 (ACE2), tras lo cual una proteasa 2 de la serina
de la transmembrana (TMPRSS2) facilita su ingreso a
la célula alcanzada. La mayor co-expresion de ACE2
y TMPRSS2 se encuentra en las células caliciformes
o de goblet nasales y las células ciliares del aparato
respiratorio. También se expresan en la cornea, eso-
fago, ileo, colon, higado, vesicula biliar, corazon, ri-
Non y testiculo. No se encuentra presencia de ACE2 y
TMPRSS2 en el bazo, musculo esquelético, retina, ce-
rebro ni en la piel (Sungnak et al., 2020).

En pacientes infectados con y sin sintomas, los
hisopados nasales muestran mayor carga viral que los
orofaringeos, implicando que el epitelio nasal es el
principal portal inicial de la infeccion y transmision
(Zou et al., 2020).

Periodo de incubacion, periodo de latencia,
shedding viral y periodo de infecciosidad

El periodo de incubacion (tiempo entre la exposi-
cion y la aparicion de sintomas), es de 2 a 5 dias luego
de la exposicion, con un rango de 2 a 14 dias (Lauer
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et al., 2020). El periodo de latencia (tiempo entre la
infeccion hasta la capacidad de transmitir) es de 3.69
dias (Q. Li et al., 2020 et al., 2020). El shedding es un
término acufiado para describir la liberacion al medio
ambiente de particulas virales desde células infectadas,
ya sea a través de secreciones o de liquidos corporales,
siendo la duracion media de 20 dias (RIC 17-24) y la
mayor duracion hasta 37 dias (Zhou et al., 2020). Sin
embargo, el periodo de infecciosidad, durante el cual
el individuo permanece infeccioso se ha establecido
desde 2 dias antes del inicio de sintomas hasta 10 dias
después, con el pico en tres dias y medio (He et al.,
2020b).

Factores de riesgo asociados a severidad

Las condiciones y comorbilidades asociados a
severidad y mortalidad son edad avanzada, obesidad,
diabetes e hipertension. La enfermedad severa y critica
estd asociada con dafio de 6rganos afectando principal-
mente el corazon, higado y rifiones. La inflamacion y
la disfuncion de la coagulacion también son factores
de mal prondstico (Wolff et al., 2020).

Presentacion de la enfermedad

La infeccion por SARS-CoV-2 se presenta como
una infeccion asintomatica o bien como una enferme-
dad, —la COVID-19- con un curso leve, moderado,
severo y critico.

Las infecciones asintomaticas representan del
30 al 50% de los casos, siendo diagnosticados por la
deteccion de acidos nucleicos virales durante investi-
gaciones de contactos. Aunque no presentan signos ni
sintomas, ni anomalias radioldgicas aparentes, tienen
el potencial de transmision igual al de aquellos con
sintomas. La incidencia de infecciones asintomaticas
en nifios son menores, posiblemente debido a niveles
altos de receptores ACE2 (Gao et al., 2020).

El tiempo de duracion de la enfermedad es de
dos semanas desde el inicio de sintomas hasta la recu-
peracion para los casos leves y de tres a seis semanas
para los casos severos. Las manifestaciones mas co-
munes de COVID-19 son similares al resfriado comun,
como fiebre, tos seca, disnea y fatiga. Sintomas menos
comunes incluyen escalofrios, dolor de garganta, ce-
falea, mialgia/artralgia, pérdida del gusto y del olfato,
diarrea, nausea, vomitos, congestion nasal, palpitacio-
nes, opresion precordial y dolor pleuritico (Goyal et al.,
2020; Guan et al., 2020).
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En Guatemala, el Departamento de Epidemiolo-
gia del Ministerio de Salud Publica y Asistencia So-
cial ha informado que en 64,870 casos confirmados de
todas las edades los sintomas reportados fueron fie-
bre (84%), tos (59%), malestar general (57%), cefalea
(53%), mialgias (44%), faringodinia (32%), anosmia o
disgeusia (30%), disnea (22%), rinorrea (21%) y vomi-
tos (17%) (MSPAS, 2020).

Se ha propuesto la clasificacion de la infeccion
en tres fases que pueden ser progresivas: temprana (I),
fase pulmonar con y sin hipoxia (Ila/IIb) y fase de
hiperinflamacion (III). La fase I corresponde a una re-
plicacion viral activa y la presencia de sintomas como
fiebre de corta duracion, tos y constitucionales leves,
linfopenia y usualmente ningtin hallazgo radiologico.
Luego de cinco a siete dias algunos pacientes progresan
al estadio II, que corresponde a una enfermedad mo-
derada con neumonia radiolégicamente comprobada,
disnea y fatiga, acompafiada de desaturacion (SatO, <
90%) e hipoxemia (PaO2/FiO, < 300mmHg). La fase
III representa la progresion a un estado hiperinflama-
torio que sera descrito mas adelante, con sindrome de
dificultad respiratoria aguda (SDRA), choque cardiogé-
nico, con una elevacion importante de biomarcadores
inflamatorios, alteraciones de la coagulacion (Siddiqi
& Mehra, 2020) como se muestra en la Figura 1.

Evaluacion clinica: anamnesis y exploracion
fisica

La anamnesis y el examen fisico minuciosos
forman la columna vertebral del razonamiento clinico
y elaboracion del diagnostico diferencial. Durante la
pandemia, los tiempos de evaluacion clinica son redu-
cidos o inexistentes (van Dam et al., 2020). La sobre-
carga laboral, el distanciamiento fisico, asi como el uso
continuo y a veces excesivo de equipo de proteccion
personal, incluyendo mascarillas de alta eficiencia,
protectores faciales, gafas, batas y guantes produ-
cen un distanciamiento entre el médico y el paciente
(Chow, 2004). El motivo de consulta es la motivacion
mas importante para buscar atencion, sin embargo, los
pacientes pueden modificar la motivacion a consul-
tar por temor a los prejuicios y a la discriminacion
de estar enfermos de COVID-19. El médico debe ser
intuitivo y realizar preguntas primero abiertas y luego
cerradas para obtener informacion relevante sobre los
principales sintomas y su aparicion. La anamnesis debe
incluir los antecedentes médicos, historial de viajes
y exposiciones, ocupacion laboral, composicion del
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Figura 1. Presentacion clinica y complicaciones de la COVID-19

nucleo familiar, frecuencia de interaccion e historial
de signos y sintomas en las ultimas dos semanas. El
interrogatorio por sistemas debe realizarse de forma
cefalocaudal, realizando preguntas directas estruc-
turadas, evitando inducir una respuesta (Cruz et al.,
2012). El examen fisico debe incluir la toma de signos
vitales, incluyendo la oximetria de pulso digital. La
exploracion fisica debe ser orientada a la bisqueda
de hallazgos relevantes, utilizando guantes y bata im-
permeable en la exploracion de las mucosas y posible
exposicion a fluidos corporales.

Las practicas de control y prevencion de SARS-
CoV-2 deben ser implementadas en la clinica e inclu-
yen la higiene de manos en los cinco momentos de
atencion, el adecuado uso del equipo de proteccion per-
sonal, la limpieza y desinfeccion frecuente del entorno
de atencion. Las guias técnicas para su implementacion
se encuentran disponibles en linea en los sitios de la
Organizaciéon Mundial de la Salud (WHO, 2020) y de
los Centros para el Control de Enfermedades de los
Estados Unidos (CDC, 2020).

Manifestaciones oculares

Se ha reportado la presencia de SARS-CoV-2 por
RT-PCR en tejidos y secreciones oculares de enfermos
de COVID-19, via inoculacion directa o bien por mi-
gracion desde la nasofaringe o el tracto lagrimal, pu-
diendo afectar la conjuntiva, el segmento anterior, re-
tina e incluso el nervio optico (Seah & Agrawal, 2020).
Entre los sintomas predominan conjuntivitis como 0jo
rojo, irritacion ocular, sensacion de cuerpo extrafio,
lagrimeo y quemosis. A la exploracion se encuentran
hallazgos de conjuntivitis folicular, inyeccion conjun-
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tival unilateral o bilateral y edema leve del parpado.
Usualmente los sintomas oculares estan asociados a
tos y fiebre, con recuperacion espontanea (Ma et al.,
2020; Wu et al., 2020).

Manifestaciones en aparato respiratorio

El portal de entrada para la infeccion y mayor
carga viral ocurre en el aparato respiratorio, sin em-
bargo, la presentacion clinica de sintomas es variable
de acuerdo a la severidad de la enfermedad.

En la via aérea superior los sintomas mas fre-
cuentemente reportados son faringodinia (12.4%),
congestion nasal (3.7%) y rinorrea (4%) (Lovato & de
Filippis, 2020). De forma similar a otras neumonias,
los sintomas encontrados en pacientes COVID-19 son
la fiebre, fatiga y tos seca o productiva, disnea y dolor
toracico (D. Zhao et al., 2020). A medida que avanza
la enfermedad, se pueden auscultar crepitantes finos,
como en la neumonia temprana. Una vez que un pa-
ciente ha desarrollado sindrome de dificultad respira-
toria aguda (SDRA), se auscultan estertores y roncus
difusos (Wang et al., 2020).

Las manifestaciones radiologicas de neumonia
viral por COVID-19 mas frecuentes son opacidades en
vidrio despulido con o sin consolidaciones difusas, de
predominio bilateral en las bases y periferia, presentes
en hasta la mitad de los pacientes. En menor frecuencia
se encuentran broncogramas aéreos (20%), patrones
reticulares (14%), engrosamiento bronquial y pleural
(10%) (Gravell et al., 2020; Z. Ye et al., 2020).

La tomografia computada (TC) tiene una sen-
sibilidad del 93% para el diagnostico de neumonia y
enfermedad pulmonar, mientras que para la radiografia
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de torax y el ultrasonido es del 82% y del 78% respecti-
vamente. La especificidad de la TC es apenas del 18%,
mientras que no ha sido establecida para la radiografia
de térax y ultrasonido (Lu et al., 2020; Salameh et al.,
2020; Wong et al., 2020).

Larealizacion de estudios radiologicos de rutina
no esta justificada. Para los casos moderados a severos
la radiografia de torax es la modalidad de preferencia
dada su mayor disponibilidad y menor costo, siendo
posible realizarla con equipos portatiles, debiendo apo-
yarse en la lectura e interpretacion por especialistas en
radiologia (Jacobi et al., 2020). La TC juega un papel
importante en la deteccion temprana y monitoreo de
la evolucion de la enfermedad pulmonar, sin embargo
presenta un mayor costo y exposicion a radiacion al
paciente, por lo que debe tenerse precauciones en nifios
y mujeres embarazadas. El ultrasonido pulmonar es
una alternativa, sin embargo requiere personal entre-
nado y mayor tiempo de exposicion del operador (Hu
& Wang, 2020).

Manifestaciones cardiacas y vasculares

Los pacientes con COVID-19 pueden manifestar
signos de enfermedad cardiaca, presentando un sin-
drome coronario agudo o falla cardiaca congestiva por
disfuncion ventricular. Los sintomas de un sindrome
coronario agudo incluyen dolor precordial, disnea y
disfuncion del seno que se traslapa con los sintomas
de COVID-19. El diagnéstico requiere la elevacion de
troponina cardiaca y/o anomalias ecocardiograficas
y electrocardiograficas. La disfuncion ventricular en
COVID-19 se presenta con caracteristicas de falla
cardiaca, choque cardiogénico y miocarditis. EI diag-
nostico se establece al evidenciar la elevacion de bio-
marcadores cardiacos y por hallazgos de carditis en la
resonancia magnética cardiaca y biopsia (Sattar et al.,
2020). La disfuncion eléctrica se manifiesta con arrit-
mias, choque cardiogénico y muerte subita, teniendo
mayor riesgo aquellos pacientes criticamente enfermos
con alteraciones metabolicas y multiples interacciones
farmacologicas proarritimicas (Dhakal et al., 2020).

La hipertension es frecuentemente documentada
en pacientes con COVID-19, que se considera producto
de una vasoconstriccion favorecida por una desregula-
cion del control de angiotensina II, empeorado por una
hipertension subyacente por disfuncion endotelial y el
estrés oxidativo, que limita la disponibilidad de 6xido
nitrico y de la inhibicion de la actividad enzimatica de
la 6xido nitrico sintetasa (Schiffrin et al., 2020).
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La hipercoagulabilidad y enfermedad tromboem-
bolica es otra manifestacion vascular multifactorial
desencadenada por la tormenta de citocinas, la ele-
vacion de angiotensina II, endotelina-1, inhibidor del
activador de plasminogeno 1 (PAI-1), factor tisular,
especies reactivas de oxigeno y la cascada extrinseca
de la coagulacion (Connors & Levy, 2020). El perfil
de coagulacion de pacientes con COVID-19 muestra
trombocitopenia, elevacion del dimero-D, tiempo de
protrombina prolongado y del INR, asi como un tiempo
de tromboplastina parcial activada corto (aPTT), pre-
disponiendo al paciente a complicaciones tromboticas
(Bikdeli et al., 2020).

Manifestaciones gastrointestinales

EI SARS-CoV-2 puede infectar células del epitelio
intestinal via el receptor ACE2, excretandose a través de
las heces por varias semanas. Se ha reportado evidencia
de la transmision fecal-oral aunque se desconoce su al-
cance (Nouri-Vaskeh & Alizadeh, 2020). Los médicos
deben monitorear los signos y sintomas en el aparato
digestivo, especificamente a nivel intestinal y hepatico
de pacientes con COVID-19 de forma temprana y re-
forzar la prevencion a través de la higiene de manos y
de la preparacion de los alimentos (Kopel et al., 2020).

Los sintomas gastrointestinales mas frecuentes
en pacientes con COVID-19 son anorexia y diarrea,
seguido de nausea y vomitos, con mayor incidencia de
diarrea en adultos que en nifios (Y. Zhao et al., 2020).
Aunque se ha reportado mayor prevalencia de sinto-
mas gastrointestinales en enfermedad severa no se ha
demostrado una correlacion entre ambos (Liu et al.,
2020). En pacientes con COVID-19, puede haber coe-
xistencia de presentacion quirirgica como apendicitis
o bien una imitacion de un cuadro quirurgico por la
inflamacion mesentérica (Ashcroft et al., 2020).

Manifestaciones en piel y anejos

Las manifestaciones en piel son infrecuentes, sin
embargo, con el conocimiento de las diversas presen-
taciones en piel, los médicos de primera linea deben
incorporar estos signos a su evaluacion clinica rutinaria.

El exantema maculopapular acompaiiado o no de
prurito ha sido reportado en uno de cada dos enfermos
en Espafia, con un promedio de duracion de nueve dias
y asociado a enfermedad mas severa (Galvan et al.,
2020). Las presentaciones de exantema petequial, pur-
purico, urticarial, variceliforme han sido reportados en
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COVID-19 leve a moderado. El exantema tipo eritema
multiforme es mas comun en nifios con enfermedad
leve (Wollina et al., 2020).

Las erupciones acrales o “dedos de COVID-19”
son lesiones similares a los sabafiones o también 1lama-
do eritema pernio (lesiones inflamatorias producidas por
el frio y lahumedad). Estas se presentan mayormente en
nifios y pacientes adultos jovenes que son asintomaticos
o desarrollan una enfermedad leve (Galvan et al., 2020).
En contraste, las lesiones acro-isquémicas en dedos de
manos y pies, con bullas y gangrena seca se presentan
en pacientes criticamente enfermos, asociado a un esta-
do de hipercoagulabilidad y coagulacion intravascular
diseminada (Zhang et al., 2020).

En Espaiia se ha observado de que los casos seve-
ros de COVID-19 en hombres tenian una alta prevalen-
cia de alopecia androgénica, sugiriendo una vulnerabi-
lidad en el sexo masculino asociada a la sensibilidad a
los androgenos y su actividad inmunosupresora (Goren
et al., 2020). Se ha sugerido llamar a esto “signo de
Gabrin” en honor al primer médico estadounidense
fallecido por COVID-19 quien la padecia siendo so-
breviviente de cancer testicular (Wambier et al., 2020).
Dado que la alopecia androgénica tiene una predispo-
sicion genética, es importante su identificacion clinica
en varones como un posible factor de riesgo para sufrir
enfermedad severa.

Las lesiones de ufias son raras, aunque se han re-
portado lesiones descritas como bandas rojas transver-
sales, denominadas “signo media luna roja”, considera-
do un fendémeno transitorio secundario a inflamacion
vascular (Mendez-Flores et al., 2020).

Manifestaciones genitourinarias

Se ha reportado un caso de ulceras orales y ge-
nitales (4lceras de Lipschiitz) en una mujer de 41 afos
con una presentacion leve de COVID-19 en quien se
realiz6 una investigacion exhaustiva descartando otras
causas, sugiriendo que la infeccion por SARS-CoV-2
podria desencadenarlo, como sucede para otras infec-
ciones virales (Falkenhain-Lopez et al., 2020).

El tejido genital masculino presenta una alta ex-
presion del receptor ACE2 y existe evidencia recien-
te, aunque insuficiente de infertilidad masculina en
pacientes recuperados de COVID-19. El mecanismo
fisiopatologico propuesto es el fallo de la espermatogé-
nesis por la afeccion directa del virus o por una orquitis
causada por elevaciones de temperatura durante los
episodios de fiebre y respuestas autoinmunes secun-
darias (Youssef & Abdelhak, 2020).
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La lesion renal aguda con manifestaciones de
proteinuria (44%), hematuria (26.7%), elevacion de
creatinina sérica (15.5%) y nitrogeno de urea (14.1%)
es relativamente comiin en la enfermedad severa por
COVID-19, prolongando la estancia hospitalaria e in-
crementando la mortalidad (Cheng et al., 2020). Se
considera que la lesion renal es multifactorial, producto
de la lesion directa por infeccion de las células del
riidn que expresa el receptor ACE2, lesion hipoxica
por sepsis, alteraciones hemodinamicas, coagulacion
intravascular diseminada y tormenta de citocinas (As-
gharpour et al., 2020; Braun et al., 2020).

Manifestaciones neurolégicas

SARS-CoV-2 tiene tropismo por el sistema ner-
vioso central, principalmente a través de la mucosa
nasal via los nervios periféricos utilizando las vias
transinapticas, infectando tanto neuronas como neu-
roglias que expresan el receptor ACE2. La inflamacion
neuronal en conjunto con la hipoxia prolongada puede
producir trastornos neuropsiquiatricos y alteraciones
cognitivas agudas y cronicas (Steardo et al., 2020).

La anosmia (pérdida del olfato) y la ageusia
(pérdida del gusto) se presentan con mayor frecuencia
como sintomas independientes o en asociacion con las
manifestaciones mas comunes de la enfermedad, como
fiebre, tos y disnea (Tanasa et al., 2020).

La sintomatologia neuroldgica ha sido asociada a
COVID-19, sin embargo, no es especifica para esta en-
fermedad. El SARS-CoV-2 tiene el potencial de acceso
directo al sistema nervioso, pero solo se ha detectado
en el liquido cefalorraquideo en dos casos (Chen et al.,
2020). En un estudio prospectivo en 239 pacientes en
Turquia, se encontraron hallazgos neuroldgicos en el
34.7%, siendo cefalea el mas frecuente (26.7%), segui-
do de trastornos del dormir (12.6%), estado confusional
(9.6%), anosmia (7.5%), mareos (6.7%), ageusia (6.7%),
neuralgia glosofaringea (3.7%) y neuralgia del trigémi-
no (3.3%) (Karadas et al., 2020).

Las psicosis agudas han sido relacionadas previa-
mente a infecciones por otros coronavirus. Las presen-
taciones clinicas mas frecuentemente reportadas son
delirios estructurados mezclados con caracteristicas
confusionales. Una relacion causal entre la infeccion por
SARS-CoV-2y la aparicion de sintomas psicéticos no ha
sido establecida, se postula que puede ser resultado de la
invasion neuronal, inflamacion sistémica, respuesta psi-
cosocial resultante de efectos estresantes de aislamiento
prolongado y cambio de la vida durante la pandemia
(Huarcaya-Victoria et al., 2020; Parra et al., 2020).
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Manifestaciones inflamatorias y autoinmunes

En casos severos de COVID-19, las complica-
ciones inmunoldgicas como el sindrome de activacion
de macrofagos, también conocido como linfohistioci-
tosis hemofagocitica secundaria, es resultado de una
liberacion incontrolada o “tormenta” de citocinas que
causa SDRA y disfuncion de 6rganos en los pacientes
que la sufren (Soy et al., 2020). Esta respuesta inmune
tiene una patogénesis compleja, con progresion rapida
y mortalidad alta, requiriendo un esfuerzo por con-
trolar la respuesta inflamatoria con inmunomodula-
dores como los corticosteroides y antagonistas de las
citocinas IL-1, IL-6 y medidas efectivas para aliviar
la inflamacion celular en el tejido pulmonar (Q. Ye et
al., 2020).

En nifios se ha descrito un cuadro hiperinflama-
torio con caracteristicas similares a la enfermedad de
Kawasaki y al sindrome de choque toxico, denomina-
do sindrome inflamatorio multisistémico pediatrico
asociado temporalmente con el SARS-CoV-2 (PIMS-
TS), que ocurre luego de dos a cuatro semanas de la
infeccion aguda. La presentacion clinica incluye fiebre,
exantema (52%), inyeccion conjuntival (45%) y sinto-
mas no especificos como vomitos, dolor abdominal y
diarrea. Los analisis paraclinicos revelan alteraciones
inflamatorias con proteina C reactiva y ferritina ele-
vadas, con evidencia de lesion miocardica, choque y
desarrollo de aneurismas arteriales. En comparacion
con la enfermedad de Kawasaki, se presenta en ni-
fios mayores (media de nueve afios versus tres afos) y
con una mayor elevacion de biomarcadores inflama-
torios (Whittaker et al., 2020) como se muestra en la
Figura 2.

Presentacion clinica en adultos mayores

En adultos mayores la COVID-19 es particular-
mente severa, con una letalidad de 8% en el grupo de
70 a 80 afios y del 14.8% en el grupo mayor de 80 afos.
Dado que la edad avanzada se acompana de comorbi-
lidades, los adultos mayores tienen mas complicacio-
nes y dafio de 6rganos, incluyendo SDR A, lesion renal
aguda, lesion cardiaca y disfuncion hepatica (Nanda
et al., 2020). Una revision sistematica de la literatura
encontrd que los sintomas predominantes en pacien-
tes con edad media entre 71 a 74 afos fueron fiebre,
tos seca, disnea, astenia, anorexia, opresion de pecho,
diarrea y en menor grado mialgia, faringitis, nausea,
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mareo, cefalea, dolor abdominal y vomitos (Sacco et
al., 2020). En una encuesta de sintomas en mayores
de 70 afios en Francia, se encontr6 diferencia signifi-
cativa en los mayores de 80 afios quienes presentaron
mayor frecuencia de sintomas como caidas, astenia,
delirio y alteracion de la conciencia (Annweiler et al.,
2020).

Presentacion clinica en nifos

Las manifestaciones clinicas en nifios difieren
de las que presentan los adultos. En una revision sis-
tematica de la literatura, de un total de 38 estudios en
1,117 pacientes, se establecio el curso de la enfermedad
con infeccion asintomatica en 14.2%, leve en 36.3%,
moderado 46%, 2.1% severo y critico 1.2%, con una
muerte reportada. El sintoma mas prevalente fue la fie-
bre (47.5%), seguido de tos seca (41.55%), sintomas na-
sales (11.2%), diarrea (8.1%) y nausea/ vomitos (7.1%).
El 36.9% de los nifios presentd neumonia y el 10.9%
una infeccion limitada al tracto respiratorio superior
(de Souza et al., 2020). La recuperacion de COVID-19
en nifios usualmente ocurre en una a dos semanas. Los
casos severos muestran disnea, dificultad respiratoria
que progresa a SDRA, choque séptico, acidosis meta-
bolica refractaria, disfuncion de la coagulacion y fallo
organico multiple (Assaker et al., 2020; Shen et al.,
2020). Aunque la severidad y mortalidad es menor en
los nifios, los neonatos y lactantes tienen mayor riesgo
de presentar COVID-19 severa, aunque la mortalidad
es baja (Raba et al., 2020) ver Tabla 1.

Presentacion clinica en el embarazo

En mujeres embarazadas se ha reportado que el
78% presenta enfermedad leve o asintomatica, mien-
tras que el resto se presentan con enfermedad mo-
derada a severa. El primer grupo presenta sintomas
limitados a tos, fiebre, mialgia, faringodinia, opresion
de pecho, cefalea, diarrea, nausea, anosmia y ageusia.
La presentacion moderada a severa incluye tos, dis-
nea, taquipnea (> 30 respiraciones/min), hipoxemia
(SatO, < 93% al aire ambiente) e infiltrados pulmo-
nares en > 50% del volumen pulmonar en la radio-
grafia de torax dentro de las 48 horas de presentacion
(Andrikopoulou et al., 2020). Dado que los sintomas
respiratorios en mujeres embarazadas con COVID-19
son leves, es necesario realizar un tamizaje efectivo en
la admision a labor (N. Li et al., 2020).
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Fiebre. escalofrios

\ Cefalea. mareos, confusion, neuralgia.
ataxia, convulsiones

Ojo rojo. lagrimeo v quemosis
Congestion nasal. rinorrea. anosmia.
disgeusia. farmgodinia

Tos seca, fatga. disnea, dolor
pleuritico, estertores erepitantes finos
v lucgo estertores v roncus

Dolor precordial, disnea, arritmias,
signos de falla cardiaca. hipertension,
I troponina

Diarrea, nausea, vomitos, dolor
abdominal, T transaminasas

Proteinuria, hematuria, oligoanuria,
1 ereatinina, | nitrogeno de urea

Mialgias, artralgias

Rash. eritema pernio ("dedos de
COVIDLTG"), lesiones acro-
ISCUEMICAS.

Hipercoagulabilidad: 1 TP, 1 INR. 1
dimero D, | plaquetas, | aPTT
Hiperinflamacion: ficbre, 1 ferritina,
IL-1, 1 IL-&x

Figura 2. Manifestaciones clinicas y paraclinicas de la COVID-19

COVID-19 y Cancer

En una serie de casos en Reino Unido, Italia y
Espaiia, se reportd que en 204 pacientes con cancer la
fiebre se present6d con mayor frecuencia (66.7%), segui-
do de tos (58.3%), disnea (39.7%), fatiga (25%), mialgia
(11.8%) y diarrea (9.8%). La tasa de complicaciones
fue alta, insuficiencia renal aguda y SDRA (62.7% y
24% respectivamente), con una mortalidad estimada
del 29%. Se identific6 que edad mayor de 65 afios y
tener mas de dos comorbilidades son predictores de
mortalidad independientemente del estadiaje tumoral,
la malignidad activa o la terapia anti cancer (Pinato et
al., 2020). En una serie de casos en Pert en 69 nifios
con cancer, los sintomas mas frecuentes fueron fiebre
y tos (66.7%) con una presentacion moderada-severa en
18.8% y una mortalidad del 10% (Montoya et al., 2020).
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COVID-19 y trasplante de 6rgano solido

Las manifestaciones clinicas y los hallazgos ra-
diograficos de los pacientes portadores de trasplante de
organo s6lido (p.ej. rifién, higado, pulmoén) son simila-
res a los de la poblacion general, aunque presentan con
mayor frecuencia sintomas gastrointestinales. En estos
individuos la COVID-19 parece ser mas grave y tiene
una mayor mortalidad (18.4%) en comparacion con la
poblacion general (Moosavi et al., 2020).

Coinfecciones e infecciones secundarias

En un meta-analisis que incluyo 3,834 pacien-
tes, se encontrd evidencia de coinfeccion viral en un
3%, con virus sincitial respiratorio e influenza A como
los mas comunes y coinfeccion bacteriana en 7% de
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Tabla 1

Signos y sintomas comunes y poco comunes de la COVID-19

Paciente Comunes Poco comunes

Adultos Fiebre, tos seca, fatiga, anosmia, disgeusia, cefalea, Conjuntivitis, dolor pleuritico, diarrea,
mialgias/artralgias dolor abdominal, rash, eritema pernio

Ninos Fiebre, tos seca, rinorrea, diarrea, nauseas, vomitos Conjuntivitis, rash

los casos, principalmente Mycoplasma pneumoniae,
Pseudomonas aeuruginosa'y Haemophilus influenzae.
La mayoria de pacientes (> 90%) recibi6 antibioticos
(Lansbury et al., 2020).

Aunque a la fecha no se ha reportado un incre-
mento de infecciones asociadas a la atencion en salud
(IAAS) o de la resistencia antimicrobiana en las insti-
tuciones que atienden COVID-19, sin embargo se debe
fortalecer la vigilancia, las medidas de prevencion y con-
trol, especialmente la higiene demanos y la optimizacion
y uso racional de antimicrobianos (Ribas et al., 2020).

Coinfeccion SARS-CoV-2 y Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH)

La presentacion clinica y prondstico en personas
con coinfeccion VIH y SARS-CoV-2 son similares a
la poblacion general, con predominio de sintomas res-
piratorios incluyendo tos, esputo y disnea (Byrd et al.,
2020; SeyedAlinaghi et al., 2020).

Recuperacion y secuelas

Enun estudio de cohorte de 279 pacientes con en-
fermedad moderada a severa, se encontrd que algunos
sintomas pueden persistir por muchos meses después
del alta, siendo los mas frecuentemente reportados fa-
tiga (55%), disnea (42%), pérdida de memoria (34%),
trastornos del dormir (31%) y pérdida de cabello (20%).
Entre los pacientes que trabajaban antes de enfermar,
el 69% habian regresado a laborar al momento de la
entrevista, mientras que de los pacientes que practi-
caban algun deporte de forma regular, el 72% habian
reiniciado la actividad aunque la mitad a una exigencia
baja (Garrigues et al., 2020).

Ciencia, Tecnologia y Salud, 7(3) 2020, 381-395

Reactivacion o reinfeccion

Algunos pacientes experimentan lo que parece
ser una reactivacion de una portacion cronica del virus
o bien una posible reinfeccion con efectos potenciales a
largo plazo de los farmacos o enfermedades que alteran
la respuesta inmune, constituyendo un tema importante
en la vigilancia de la enfermedad a nivel de individuo
y de la poblacion (Batisse et al., 2020).

Conclusiones

Como nunca antes habia ocurrido para una nueva
enfermedad, una riqueza de conocimiento clinico se ha
generado a nivel mundial desde enero 2020. Se conoce
que la COVID-19 es una enfermedad altamente trans-
misible en seres humanos y aunque la via aérea es la
principal ruta de transmision, es posible la transmision
indirecta al encontrarse el virus presente en las heces y
también es capaz de permanecer en superficies inertes
por horas a dias. Hasta la mitad de casos tienen una
presentacion asintomatica, mientras que, en los sinto-
maticos, la presentacion inicial puede ser un cuadro
febril acompafiado o no de sintomas respiratorios, pu-
diendo presentar signos y sintomas inespecificos que se
sobreponen y que difieren en nifios y adultos. Aunque
la enfermedad suele presentarse como una infeccion
respiratoria y evolucionar a neumonia, también puede
producir manifestaciones en otros 6rganos, siendo la
hiperinflamacion sistémica y SDRA las complicacio-
nes mas severas.

Lo principal para los clinicos durante la pande-
mia (y probablemente por mucho tiempo) es el recono-
cimiento temprano de la enfermedad y los factores de
riesgo asociados a mayor severidad, la confirmacion
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del diagnoéstico con pruebas confiables, las decisiones
sobre el manejo ambulatorio u hospitalario. Para la me-
jora en la atencion de los casos severos, es imprescin-
dible reconocer de forma temprana las complicaciones
multiorganicas, prescribiendo opciones terapéuticas
eficaces que reduzcan el riesgo de la mortalidad. Aun
falta mucho por conocer sobre la “nueva” enfermedad,
pero la creciente evidencia de reportes de reactivacion
o reinfecciones es motivo de reflexion a enfocarnos en
aquellos que se han recuperado, pues como sabiamente
dijo Sir William Osler “no existen enfermedades sino
enfermos”.
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