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La revista Alerta y su aporte a la comunicación 
científica

Editorial

En la actualidad, América Latina y el mundo 
atraviesa una situación de salud pública sin 
precedentes en un contexto de globaliza-
ción1. Estar informados es más esencial que 
nunca, para poder seguir las recomendacio-
nes basadas en la evidencia que contribu-
yan a proteger la salud2, no solo en lo rela-
cionado a la pandemia de COVID-19, sino 
en las demás morbilidades que representan 
una importante carga de enfermedad y 
mortalidad para los sistemas de salud.

La pandemia de COVID-19 ha puesto en 
evidencia una verdad penosa sobre la cien-
cia: el actual sistema de comunicación aca-
démica no satisface completamente las ne-
cesidades de la ciencia y de la sociedad en 
general. Específicamente, esta crisis pone de 
manifiesto un sistema de investigación con 
valores predeterminados de una ciencia ce-
rrada con énfasis excesivo en las publicacio-
nes de élite en idioma inglés3, independien-
temente del contexto, las consecuencias de 
la investigación y el conocimiento que esta 
genere. 

La revista Alerta tiene el compromiso de 
contribuir no solo a enfrentar la pandemia, 
sino a superarla y continuar atendiendo los 
demás temas prioritarios de la salud, en lo 
relacionado a la difusión de la producción 
del conocimiento y la evidencia científica 
que contribuya a la toma de las mejores de-
cisiones, según el contexto, promoviendo la 
preservación del idioma español. 

En el actual volumen, es importante des-
tacar que la publicación científica es un com-

plejo trabajo en equipo interdisciplinario, en 
el que participan autores, editores, revisores, 
correctores, diagramadores e ilustradores, 
quienes han desarrollado su trabajo en la 
pandemia tratando de garantizar una revi-
sión objetiva, ética y libre de sesgos4, mante-
niendo los criterios de calidad e indexación. 
Esto puede incidir en los tiempos del pro-
ceso editorial, sin embargo, todos los pro-
ductos de esta publicación toman especial 
importancia al conocer que Alerta ha sido in-
dexada en Amelica5 y otros sitios de indexa-
ción recientemente de gran importancia en 
el ámbito de las publicaciones científicas. 

En este volumen se presentan artículos 
originales relacionados con las enferme-
dades crónicas no transmisibles, sobre los 
conocimientos actitudes y prácticas de la 
enfermedad renal en pacientes diabéticos 
e hipertensos, un informe de caso sobre 
complicaciones obstétricas causales impor-
tantes de mortalidad materna, así como ar-
tículos de revisión narrativa y comunicacio-
nes breves relacionadas con la COVID-19 en 
los temas de transmisión vertical y cuidados 
del recién nacido y la primera secuenciación 
genómica de El Salvador con muestras na-
tivas de pacientes en quienes se detectó 
SARS-CoV-2. Así mismo, la comunicación 
breve de la tasa de infecciones asociadas a 
la atención sanitaria en neonatos es muy im-
portante en el momento que se vive, pues 
aporta buenas prácticas que pueden contri-
buir a disminuir las tasas de morbimortali-
dad neonatal.
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Esta revista pretende que en todas sus 
publicaciones se garantice el cumplimiento 
de la ética6, las buenas prácticas de publica-
ción7 y el acceso abierto, para que la infor-
mación se comparta de manera amplia, rá-
pida y efectiva, propiciando con ello que la 
investigación esté disponible de inmediato. 
A la vez, incentiva la comunicación científica 
y a los interesados, en este caso, los profe-
sionales y técnicos del sistema nacional de 
salud, a utilizar este medio de publicación 
para colaborar, adquirir, compartir y divulgar 
conocimiento, contribuyendo así a generar 
un sistema científico fortalecido y una ciu-
dadanía informada en el devenir del tiempo. 
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Resumen
El embarazo ectópico abdominal es el más raro de los embarazos. El saco gestacional se implanta en la pelvis o en 
estructuras vascularizadas como el hígado, bazo o mesenterio. El riesgo de complicación es 7 a 8 veces mayor que el riesgo 
de un embarazo ectópico tubárico, y es 90 veces mayor que el de un embarazo intrauterino. Por esta razón, tiene una 
elevada mortalidad y el diagnóstico temprano, así como, su tratamiento oportuno, salva vidas. Este caso relata la historia de 
una mujer de 43 años multípara, de la zona rural, quien consultó por sensación de plenitud, dolor abdominal relacionado 
a la ingesta de comidas grasosas y ausencia de menstruación de 7 semanas. Sin precisar un diagnóstico, presentó signos 
de shock hipovolémico, por tal motivo, fue referida al Hospital San Juan de Dios de San Miguel, donde fue atendida en 
máxima urgencia, se hizo el diagnóstico de embarazo ectópico hepático roto y se realizó cirugía de emergencia en conjunto 
con cirugía general. Se le extirpó el lóbulo hepático derecho que contenía el embarazo y luego se le colocó un parche de 
epiplón. El manejo en unidad de cuidados intensivos tuvo buen término, a pesar de la inestabilidad hemodinámica que 
presentó.

Palabras clave
Embarazo, embarazo ectópico, hígado.

Abstract
Ectopic abdominal pregnancy is the rarest of all kind of pregnancies. The gestational sac is implanted in the pelvis or in 
vascularized structures such as the liver, spleen or mesentery. The risk of complication is 7 to 8 times higher than a tubal 
ectopic pregnancy and 90 times higher that than an intrauterine pregnancy. For this reason, it has a high mortality rate and 
early diagnosis and timely treatment save lives. This clinical case it’s about a 43-year-old multiparous woman from the rural 
area, who consulted for a sensation of fullness, diffuse abdominal pain related to the ingestion of fatty foods and absence 
of menstruation for 7 weeks. without specifying a diagnosis, the patient presented signs of hypovolemic shock, for which 
she was referred to the San Juan de Dios Hospital in San Miguel, where she was treated urgently, performing a diagnostic of 
ripped ectopic hepatic pregnancy requiring an emergency surgery along with a general surgery. The right lobe of the liver 
that contained the pregnancy was removed and then an omentum patch was placed. The intensive care management was 
accomplished, yet the homodynamic instability presented.

Keywords
Pregnancy, ectopic pregnancy, liver

Liver ectopic pregnancy
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Introducción 
El término ectópico proviene de la palabra 
griega «ektopos», que significa fuera de lu-
gar. Por ende, se define embarazo ectópico 

(EE)como aquel embarazo donde el ovocito 
fecundado se implanta en un lugar distinto 
al endometrio de la cavidad uterina1. 

El EE es el resultado de una imperfec-
ción en la fisiología reproductiva humana 
que permite que el embrión se implante 
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y madure fuera de la cavidad endometrial. 
Sin un diagnóstico y tratamiento oportuno, 
un EE puede convertirse en una situación 
que amenaza la vida2–5. Conocido como el 
gran simulador en ginecología, constituye 
un trastorno que puede causar la muerte de 
la mujer que lo padece y el producto de la 
concepción casi siempre se pierde6. 

Los EE se pueden clasificar por su ubi-
cación y frecuencia así: embarazo tubárico 
que representa un 95 % a 98 % de los casos; 
embarazo cornual en un 3  %; y los emba-
razos ováricos, embarazo abdominal (híga-
do, bazo y mesenterio) y los cervicales que 
juntos constituyen el 1  % (Figura 1). Los 
embarazos abdominales con frecuencia se 
implantan en estructuras vasculares como 
órganos abdominales, epiplón y vasos pél-
vicos7.

Los EE además, pueden clasificarse se-
gún el origen, en primarios y secundarios. 
Los primeros ocurren cuando ambas trom-
pas y ovarios son normales, no existen fís-
tulas útero peritoneales y el embarazo está 
asociado exclusivamente a la superficie pe-
ritoneal, sin relación con la fimbria tubárica. 
En estos casos el fondo de saco de Douglas 
y la pared posterior uterina constituyen los 
sitios más comunes de implantación prima-
ria. Esta forma de embarazo es la que con 
mayor frecuencia se asocia con fetos viables 
o a término, en cavidad abdominal4.

Los EE secundarios se deben en su ma-
yoría, a ruptura de un embarazo tubárico u 
ovárico, que migra y logra implantarse en 

otro tejido vascularizado de la cavidad ab-
dominal4.

Algunos de los factores predisponentes 
del embarazo abdominal son la multipari-
dad, la edad mayor a 30 años, la historia de 
infertilidad, el embarazo tubárico previo, la 
cirugía pélvica, la raza afrodescendiente, la 
historia de abortos previos, el uso de dispo-
sitivos intrauterinos, la endometriosis y las 
anomalías congénitas. También se ha im-
plicado a la salpingitis, a las enfermedades 
de transmisión sexual y a las secuelas de la 
cirugía tubárica2–4,8–11.

Para diagnosticar un embarazo abdomi-
nal primario, se deben cumplir los criterios 
de Studdiford: 1) Ambas trompas y ovarios 
deben estar en condiciones normales, sin 
evidencia de lesión reciente; 2) no debe 
haber evidencia de fístula uteroperitoneal; 
y 3) el embarazo debe relacionarse exclusi-
vamente con la superficie peritoneal en un 
estadio bastante temprano, para excluir una 
implantación secundaria4,9–12.

El embarazo abdominal es una variante 
rara del EE, que se desarrolla en la cavidad 
abdominal y generalmente se asocia con 
una alta tasa de morbimortalidad materna 
y fetal. Sus complicaciones pueden ser de-
vastadoras e incluyen la hemorragia masi-
va secundaria a coagulación intravascular 
diseminada (CID) y muerte fetal asociada 
con desprendimiento de la placenta, o la 
infección con formación de un absceso. El 
riesgo de muerte materna por embarazo 
abdominal es 7,7 veces mayor en relación al 

Figura 1. Clasificación de los embarazos ectópicos según frecuencia de localización. Ilustración Edwin López Morán adaptado de Dr. José Terán. 
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embarazo ectópico tubárico y 90 veces ma-
yor que en un embarazo normal. Es un fe-
nómeno raro (se calcula que ocurre una vez 
cada 20 000 embarazos), a consecuencia de 
un embarazo abdominal4. 

El embarazo ectópico abdominal es el 
segundo más raro después del cornual. La 
implantación abdominal es un reto para 
la ginecoobstetricia, debido a la escasa in-
cidencia y experiencia que existe para su 
atención. Sin embargo, todas estas compli-
caciones se pueden disminuir realizando un 
diagnóstico temprano por medio de ultra-
sonografía, tomografía computarizada o re-
sonancia magnética. 

Los embarazos abdominales se inte-
rrumpen al momento del diagnóstico. En El 
Salvador, según los datos que reporta el Sis-
tema de Morbimortalidad en la Web (SIM-
MOW) se presentaron a nivel nacional 2176 
casos de embarazo ectópico en los años del 
2015 al 2019. En ese mismo período, el Hos-
pital San Juan de Dios de San Miguel regis-
tró 224 casos.

La importancia del caso que se presenta 
se debe a su baja incidencia a nivel mundial, 
y por el reto que representa en la ginecolo-
gía el poder hacer un diagnóstico oportuno. 
Por tanto, el objetivo de este informe es dar 
a conocer el caso y promover la sospecha 
clínica y su referencia oportuna para estudio. 

Presentación del caso
Se presenta el caso de una mujer de 43 años, 
procedente del Cantón El Porvenir, San Mi-
guel, con historia obstétrica de haber tenido 
3 gestaciones y 2 partos. Que manifiesta au-
sencia de menstruación hacía 7 semanas y 1 
día, y decide consultar a un hospital perifé-
rico el día 9 de abril de 2016. En este centro 
relata historia de 3 semanas de inicio de do-
lor abdominal de características difusas, con 
sensación de plenitud gástrica, que se rela-
cionaba a la ingesta de comidas grasosas y 
se acompañaba de náuseas ocasionales. A 
la paciente se le realizó una prueba de em-
barazo en orina, cuyo resultado fue positivo. 

Por la sospecha de cólico de origen biliar 
para estudio, se decidió el ingreso hospita-
lario. En la ultrasonografía pélvica, no se ob-
servaron signos de embarazo intra ni extra 
uterino; en la ultrasonografía abdominal se 
reporta una lesión de lóbulo hepático dere-
cho, que sugiere ser un quiste complejo o 
una lesión metastásica única de origen pri-
mario desconocido; además, en los resulta-
dos de laboratorio, presentó una elevación 
de las pruebas hepáticas.

Después de 5 días de estancia intrahospi-
talaria, mientras se le realizaban los estudios 
para identificar su diagnóstico; la paciente 

presentó aumento de dolor abdominal de 
características difusas, piel pálida, hipoten-
sión arterial severa, lipotimia a la deambula-
ción; y por no tener un diagnóstico estable-
cido, se refirió al Hospital Regional San Juan 
de Dios de San Miguel el 14 de abril. 

La paciente llegó al hospital en estado 
consciente y con buena orientación; en el 
examen físico se identificó palidez marcada, 
tensión arterial de 70/40 mmHg y taquicar-
dia. Dentro de los antecedentes personales, 
manifestó que se le realizaron dos cesáreas 
previas, la última hacía 6 años y refería el uso 
de anticonceptivos inyectables trimestrales.

Tabla 1. Exámenes tomados en máxima urgencia del 
Hospital San Juan de Dios de San Miguel

Exámenes Resultado Exámenes Resultados

Hemoglo-
bina

7,6 gr Cloro 102 mEq/L

Hemato-
crito

21,8 % Bilirrubina 
total

1,2 mg/dL

Glóbulos 
blancos

17 980 x 
mm3

Glucosa 132 mg/dL

Neutrófilos 90,50% Bilirrubina 
directa

0,5 mg/dL

Linfocitos 7,10% Amilasa 37 U/L

Plaquetas 304 000/
mm3

Sodio 136 mEq/L

Potasio 3,8 mEq/L Lipasa 110 U/L

AST 255 U/L Creatinina 0,8 mg/dL

ALT 236 U/L Fosfatasa 
alcalina

38 U/L

BUN 9 mg/dL Albúmina 2,6 mg/dL

Bilirrubina 
indirecta

0,7 mg/dL Proteínas 
Totales

3,6 g/dL

Diagnóstico clínico
Al realizar el examen físico del abdomen se 
encontró sensibilidad dolorosa a la palpa-
ción superficial y profunda en toda la región 
abdominal, con un signo de rebote positivo. 
En el examen ginecológico no se encontró 
ninguna anormalidad, por lo que se decide 
realizar otra ultrasonografía.

La segunda ultrasonografía pélvica y 
abdominal que se le realizó, describió el 
útero de bordes regulares, de paredes ho-
mogéneas, que medía 8,4 x 5,2 x 6,0 cm. En 
la cavidad endometrial no se observó saco 
gestacional intrauterino y se describió un 
endometrio de 10 mm. El ovario derecho 
medía 2,8 x 2,7 cm y el ovario izquierdo pre-
sentaba una imagen hipoecogénica de 4,3 
cm, con paredes finas, de aspecto quístico 
y abundante líquido libre en cavidad. Al rea-
lizar la exploración abdominal se observó, a 
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nivel del lóbulo hepático derecho, una ima-
gen que recordaba a un saco gestacional 
con una estría embrionaria, y un embrión 
que tenía una distancia de la coronilla a la 
rabadilla (CRL) de 15 mm y que se corres-
pondía a unas 8 semanas de gestación. No 
se identificó latido cardíaco. 

El diagnóstico ultrasonográfico fue em-
barazo ectópico roto, sugiriendo que se 
debería considerar un embarazo ectópico 
abdominal hepático (Figura 2).

Intervención terapéutica
Inmediatamente se pasó a sala de opera-
ciones y se le practicó una laparotomía ex-
ploradora con una incisión infraumbilical 
media, donde se encontró hemoperitoneo 
de más o menos 1500 ml. 

El útero medía 8 cm, los ovarios y las 
trompas eran normales. Para mejorar la visi-
bilidad y el abordaje quirúrgico, se prolongó 
la herida operatoria supraumbilical y así se 

encontró una tumoración en área hepática 
derecha que medía 7 x 6 cm (Figura 3). 

Se realizó una colecistectomía más re-
sección hepática de asa y segmento V, con 
implante de epiplón. Además, se realizó la 
esterilización tubárica bilateral, a petición de 
la paciente, a quien se dejó con cierre tem-
poral de pared abdominal. La pérdida san-
guínea total se calculó de 3500 ml (Figura 4).

El reporte procedente de anatomía pa-
tológica, describió un fragmento de hígado 
que medía 7 x 6 x 4 cm y pesaba 70 gramos, 
era de color verde claro, y tenía áreas de co-
lor marrón oscuro que medían 3 x 3 cm. 

Al corte se encontró una cavidad que 
medía 3 x 2 x 2 cm; aquí se realizaron 12 cor-
tes de hígado más saco gestacional, 1 corte 
de embrión y 3 cortes de la vesícula biliar. 
Se observó a través del microscopio que el 
hígado tenía vellosidades coriales, con tro-
foblasto activo, membranas coriónicas y he-
morragia. Además, se observó un embrión 
necrosado (Figura 5).

Figura 2. Ultrasonografía abdominal con saco gestacional y 
estría embrionaria en lóbulo hepático derecho

Figura 3. Embarazo ectópico roto localizado en segmentos 5 y 6 
del hígado

Figura 4. Extirpación del lóbulo hepático derecho y colocación de parche de epiplón

a b
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Evolución clínica
A las 48 horas se realizó el cierre definitivo 
de la pared abdominal. La paciente per-
maneció ingresada en el área de cuidados 
intensivos, donde presentó inestabilidad 
hemodinámica, que se logró revertir con tra-
tamiento médico. Se dió egreso hospitalario 
a los 12 días, sin secuelas para la paciente, 
ni otras complicaciones. Posteriormente se 
dejó cita en consulta externa para continuar 
el seguimiento médico.

Discusión del caso
Los factores de riesgo que presentó la pa-
ciente fueron la multiparidad, la edad ma-
terna y los métodos anticonceptivos con 
progestágenos. En el interrogatorio, no se 
logró precisar si existió falla del método de 
planificación o si la paciente recordaba la 
última vez de su uso. En el examen físico, 
tampoco se identificaron anomalías anató-
micas a nivel pélvico. Este caso cumplía los 
criterios ya descritos por Studdiford; ambas 
trompas y ovarios estaban en condiciones 
normales, sin evidencia de lesión reciente; 
no tenía fístula uteroperitoneal, y el emba-
razo estaba relacionado exclusivamente con 
la superficie peritoneal y en un estadio bas-
tante temprano; esto excluye una implanta-
ción secundaria. Lo que se confirmó con los 
hallazgos quirúrgicos y el reporte de anato-
mía patológica para este caso.

Los embarazos abdominales se cree que 
son el resultado de la implantación secun-
daria de un embarazo tubárico abortado o 
resultado de la fecundación intraabdominal 
del óvulo, que a través de los movimientos 
peristálticos de las asas intestinales puede 
desplazarse e implantarse en cualquier te-
jido con suficiente vascularización para nu-
trirse7. En el caso de la paciente, ese óvulo 
fecundado recorrió la cavidad abdominal 
hasta implantarse en el hígado. Sin embar-
go, al no ser este un tejido elástico y empe-

zar a crecer el embarazo, como resultado, 
se rompe su cápsula, ocasionando dolor y 
shock hipovolémico.

Es importante considerar un diagnóstico 
precoz con un manejo quirúrgico comple-
jo y multidisciplinario, que fue lo que logró 
salvar la vida de la paciente. En este informe, 
por la edad de la paciente y a pesar del uso 
de anticonceptivos, no se debe descartar un 
embarazo, ni confundir la amenorrea con el 
inicio de la menopausia. 

El diagnóstico requiere un alto grado de 
sospecha, ya que la historia clínica, el exa-
men físico, los resultados de laboratorio y la 
ultrasonografía suelen ser inespecíficos. Sin 
embargo, esta última, puede hacer plantear 
el diagnóstico al encontrar un feto y su pla-
centa fuera del útero, aunque en ocasiones 
puede omitir el diagnóstico e incluso ser 
desorientador, como fue el caso de la prime-
ra ultrasonografía realizada. Se debe tomar 
en cuenta que por diferentes causas podría 
haber un subregistro de embarazos ectópi-
cos en general.

El diagnóstico es generalmente tardío, 
en su mayoría es un hallazgo intraoperato-
rio. Solo del 10 al 30  % llega a cirugía con 
diagnóstico preoperatorio de embarazo 
abdominal, debido básicamente a la falta 
de familiaridad del ginecobstetra con este 
tipo de casos, por la baja frecuencia de los 
mismos. Sin embargo, hay varios elementos 
que pueden llevar a sospechar o a diagnos-
ticar esta afección.

Al no existir signos específicos, y ante 
la ausencia de imágenes características en 
la ultrasonografía, se hace indispensable la 
laparotomía exploradora, que da la posibili-
dad de hacer un diagnóstico y tratamiento 
lo antes posible4,13,14.

Dentro de las opciones de manejo, se 
encuentra el manejo expectante, que con-
siste en el monitoreo, hasta la recuperación, 
es una buena opción para algunos emba-
razos ectópicos, así como para embarazos 
de localización desconocida. El manejo ex-

Figura 5. Cortes de anatomía patológica

a b
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pectante consiste en monitorizar a la mujer 
hasta que se recupere (hasta que el nivel de 
hCG caiga por debajo de 2IU/L). El segui-
miento debe ser intensivo, cada día al inicio 
y después semanalmente hasta que el nivel 
de hCG retorne a lo normal.

En el tratamiento médico, puede utili-
zarse el metrotexate, un antimetabolito que 
actúa en células activas proliferativas, inclu-
yendo tejido trofoblástico. La dosis utilizada 
de metrotexate en el embarazo ectópico es 
50mg/m2 o 1mg/kg8,15–17. Este puede admi-
nistrarse de forma local (guiado por lapa-
roscopía o ecografía) o inyectarlo por vía 
intramuscular. Para optar a este tratamiento, 
la paciente tiene que estar estable y debe 
tratarse de un embarazo abdominal no 
complicado4–6. 

Cuando no existen signos clínicos espe-
cíficos, y hay ausencia de imágenes carac-
terísticas por ultrasonografía o una pacien-
te hemodinámicamente inestable, se hace 
indispensable la laparotomía exploradora, 
que da la posibilidad de hacer un diagnós-
tico y tratamiento lo antes posible. Se debe 
mencionar que el éxito de este caso tam-
bién depende del manejo multidisciplinario 
con cirugía general y medicina interna.

Para el tratamiento quirúrgico las guías 
del Royal College of Obstetricians and Gy-
naecologists (RCOG) recomiendan la vía 
laparoscópica sobre la laparotomía en pa-
cientes hemodinámicante estables que 
requieren cirugía. Los procedimientos lapa-
roscópicos se asocian con menores tiempos 
quirúrgicos, menos sangrado intraoperato-
rio, menor estancia hospitalaria y menores 
requerimientos de analgesia. El tratamiento 
quirúrgico de emergencia suele reservarse 
para aquellas pacientes hemodinámica-
mente inestables o con un cuadro compli-
cado4–9, como fue el caso presentado. 

Entre las complicaciones que se descri-
ben en las pacientes con embarazo ectó-
pico abdominal se incluyen los abscesos 
pélvicos, peritonitis y sepsis causados por 
restos de tejido trofoblástico retenido6. 

Aspectos éticos
Se resguardaron todos los aspectos de con-
fidencialidad de la paciente.

Conclusión
El diagnóstico de embarazo ectópico abdo-
minal requiere un alto grado de sospecha 
clínica y el apoyo de confirmación o descar-
te de embarazo con una prueba de gona-
dotropina coriónica humana (HCG) cuanti-
tativa. Así como complementar estudio por 
imágenes. Siempre se debe considerar el 

diagnóstico de embarazo ectópico en mu-
jeres en edad reproductiva con abdomen 
agudo con o sin factores de riesgo como un 
diagnóstico diferencial, pues según se des-
cribe, tiene una alta mortalidad por el cua-
dro de hemorragia severa, siendo conside-
rado una verdadera emergencia obstétrica 
que presenta complicaciones graves. De ahí 
el interés de afinar el diagnóstico temprano 
para poder dar el manejo oportuno y salvar 
la vida de la paciente. 

El abordaje quirúrgico, en este caso, ante 
el diagnóstico y la presentación aguda fue 
la laparotomía exploratoria, al ser la forma 
más directa e inmediata para resolver el 
cuadro que presentó la paciente. Se debe 
brindar educación a la paciente sobre este 
importante antecedente, pues no se puede 
tener certeza de que vuelva a suceder. Sin 
embargo, en este caso se realizó un método 
de planificación familiar definitivo como la 
esterilización tubárica bilateral.
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Resumen
Introducción. Según la Organización Mundial de la Salud, la cuarta parte de la población mundial sufre hipertensión 
arterial y diabetes mellitus tipo 2. Al padecer estas dos enfermedades, el riesgo de desarrollar enfermedad renal crónica, 
se multiplica. Objetivo. Analizar los conocimientos, actitudes y prácticas sobre la prevención de enfermedad renal crónica 
en usuarios con diabetes mellitus tipo 2 e hipertensión arterial, en el municipio de Jocoaitique, departamento de Morazán. 
Metodología. Estudio  transversal descriptivo. Los datos fueron recolectados en visitas domiciliares y en la consulta general, 
realizando una entrevista a 125 personas, 108 hipertensos y 17 diabéticos. Luego fueron analizados a través del programa 
Perfect Statistics Professionally Presented versión libre. Resultados. De los participantes, el 96 % tiene un bajo nivel educativo, 
el 4 % ha realizado bachillerato y estudios superiores; el 83 % pertenece al área rural y la ocupación predominante es ama de 
casa (58 %); el resto son jornaleros y agricultores (38 %). El 73 % tienen un nivel medio de conocimientos, el 66 % actitudes 
de indiferencia y el 76 % realizan prácticas inadecuadas de autocuidado en la prevención de la enfermedad renal crónica. 
Conclusiones. Los conocimientos sobre la prevención de la enfermedad renal crónica, se encuentran en un nivel medio en 
la mayoría de los encuestados. Más de la mitad de la población expresa actitudes de indiferencia y más de la tercera parte 
realiza prácticas inadecuadas de prevención sobre la enfermedad renal crónica.

Palabras claves
Hipertensión, diabetes mellitus tipo 2, enfermedad renal crónica, conocimientos, actitudes y prácticas en salud.

Abstract
Introduction. According to the World Health Organization, a quarter of the population suffers from hypertension and type 
2 diabetes mellitus. When suffering from these two diseases at the same time, there is a multiplying risk of developing 
chronic kidney disease. Objective. To analyze the knowledge, attitudes and prevention practices, of chronic kidney disease, 
in patients with type 2 diabetes mellitus and arterial hypertension, in the Jocoaitique municipality, department of Morazán. 
Methodology. This is a descriptive cross-sectional study. The data was collected in home visits and at the Health Center´s 
general consultation, conducting an interview to 125 people, 108 hypertensive and 17 diabetics. The collected data was 
analyzed through the Perfect Statistics Professionally Presented free version program. Results. From all participants, 96% 
have a low level of education, 4% has high school and superior education; 83 % belong to rural areas; the predominant 
occupation is housewife (58 %), the rest are day laborers and farmers (38 %). 73 % have a medium level of knowledge, 66 % 
present attitudes of indifference and 76 % engage in inappropriate self-care practices for the prevention of chronic kidney 
disease. Conclusions. Knowledge about the chronic kidney disease prevention is at medium level among the interviewed 
population. Attitudes are indifferent in more than half of them, and more than a third of the population engages in 
inappropriate prevention practices regarding chronic kidney disease.
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Introducción 
A nivel mundial los casos de enfermedades  
crónicas degenerativas van en aumento, lo 
que representa un problema importante 
para la salud pública1. Uno de los objeti-
vos de la Organización Mundial de la Salud 
(OMS) es fomentar estilos de vida saludable 
en personas que padecen una o más enfer-
medades crónicas y que aprendan a convi-
vir con esta patología2.

Según las estadísticas, entre las principa-
les causas de mortalidad, a nivel nacional en 
el año 2019, estaban las enfermedades del 
sistema genitourinario, neumonías, enfer-
medades del sistema digestivo, septicemia, 
enfermedades del hígado, diabetes mellitus, 
enfermedades cerebro vasculares, enferme-
dades hipertensivas, otras enfermedades 
del corazón y el resto enfermedades del sis-
tema respiratorio3. 

En una encuesta realizada por el Instituto 
Nacional de Salud, se determinó que el 38 % 
de las mujeres tienden a padecer hiper-
tensión arterial (HTA), mientras que en los 
hombres el porcentaje es menor  (35,8 %). 
En relación con la diabetes, los resultados 
de la encuesta  reflejan que el 13,9 %  de las 
mujeres y el 10,6  % de los hombres pade-
cen la enfermedad4. Por otra parte, las enfer-
medades cardiovasculares, la enfermedad 
renal crónica (ERC), y el cáncer presentaron 
las tasas de mortalidad más elevadas en los 
hombres. En el caso de las mujeres, las en-
fermedades cardiovasculares, el cáncer y la 
ERC fueron las que presentaron las tasas de 
mortalidad más elevadas5.

De acuerdo con los datos del Sistema 
Único de Información en Salud (SUIS), en el 
año 2018, Morazán fue uno de los departa-
mentos que presentó más casos de Enfer-
medades Crónicas no Transmisibles (ECnT). 
En primer lugar se encuentra la HTA, con 
8978 personas afectadas, seguido por la dia-
betes mellitus 2 (DM2) con 23015. En el 2018 
se registraron 81 casos con DM2 y 370 con 
HTA, en el municipio de Jocoaitique, depar-
tamento de Morazán6.

En el departamento de Morazán, no hay 
estudios realizados sobre conocimientos, 
actitudes y prácticas (CAP) sobre la preven-
ción de la ERC y se desconoce el impacto 
que esta enfermedad tendría directamente 
en la calidad de vida de los pacientes con 
DM2 e HTA, que no tengan conocimientos, 
actitudes y prácticas adecuadas sobre el 
autocuido. En este contexto, se consideró 
necesario realizar un estudio sobre la pre-
vención de la ERC en los pacientes con diag-
nóstico de DM2 e HTA. Por lo cual, el presen-
te estudio tiene como objetivo analizar los 
conocimientos, actitudes y prácticas sobre 

la prevención de la enfermedad renal cró-
nica en usuarios con diabetes mellitus tipo 
2 o hipertensión arterial, en el municipio de 
Jocoaitique, departamento de Morazán.

Metodología
Se realizó un estudio cualitativo, transver-
sal descriptivo, entre marzo y diciembre del 
año 2019, en el municipio de Jocoaitique 
del departamento de Morazán. Este muni-
cipio tiene dos Unidades Comunitarias de 
Salud Familiar (UCSF): una intermedia y una 
básica. Se eligió la UCSF Jocoaitique por ser 
un establecimiento intermedio y con mayor 
número de recursos humanos y más presta-
ciones de servicios, teniendo una población 
de estudio conformada por 183 personas, 
29 personas con diagnóstico de DM2 y 154 
con diagnóstico de HTA.

Para el cálculo de la muestra se aplicó el 
muestreo probabilístico estratificado, utili-
zando el programa Epidat versión 4,27,8. En el 
proceso se utilizó un nivel de confianza del 
95 %, obteniendo los estratos para la mues-
tra de la manera siguiente: para el estrato de 
pacientes con diagnóstico de DM2, que es 
de 29 personas, la muestra fue de 17. Para 
el estrato de pacientes con diagnóstico de 
HTA, que es de 154 personas, la muestra fue 
de 108, obteniendo un total de 125 perso-
nas.

La unidad de análisis fueron las personas 
con DM2 o HTA, a las que se les describieron 
las variables de conocimientos, actitudes y 
prácticas sobre la alimentación, ejercicio, 
consumo de tabaco, alcohol y control del 
tratamiento. Dichas variables fueron evalua-
das según la escala de Likert9.

Para la recolección de datos se utilizó un 
cuestionario estructurado con preguntas 
cerradas, conformado por tres partes: en la 
primera, el consentimiento informado; la se-
gunda, datos de identificación, objetivo, ins-
trucciones y aspectos socio demográficos; 
la tercera parte, tres apartados acerca de las 
variables CAP, enfocadas en la prevención 
de la ERC. 

El instrumento de recolección de datos 
constó de 57 preguntas, con múltiples al-
ternativas de respuesta. Se establecieron 16 
preguntas acerca de los conocimientos so-
bre ERC, alimentación, ejercicio, ingesta de 
alcohol, tabaco y el control del tratamiento. 
El instrumento fue clasificado según escala 
de Likert en nivel de conocimiento bajo (0 
a 19 puntos), nivel de conocimiento medio 
(19 a 29 puntos) y nivel de conocimiento 
alto (30 a 32 puntos). Asignando 1 punto al 
nivel bajo de conocimientos, 2 puntos al ni-
vel de conocimientos medio y 3 puntos al 
nivel de conocimientos alto.
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Para las actitudes se establecieron 13 
preguntas enfocadas en las mismas varia-
bles, clasificándolas según Likert como: ac-
titud negativa (0 a 13 puntos), actitud indife-
rente (14 a 26 puntos) y actitud positiva (27 
a 39 puntos)9. Para esta dimensión se asignó 
1 punto a cada respuesta de actitud negati-
va, 2 puntos a las respuestas de actitud de 
indiferencia y 3 puntos a las respuestas de 
actitud positiva.

Finalmente, para describir las prácticas 
de prevención de la ERC se realizaron pre-
guntas orientadas a la alimentación, ejerci-
cio, ingesta de alcohol y/o tabaco y control 
de tratamiento. Se asignó 1 punto a cada 
respuesta de prácticas inadecuadas, 2 pun-
tos a las prácticas adecuadas. Estas se clasifi-
caron como inadecuadas de 1 a 13 puntos y 
adecuadas de 14 a 26 puntos10.

Para la validación del instrumento de re-
colección de datos se ejecutó un plan piloto. 
Se seleccionaron a 10 usuarios con diagnós-
ticos de DM2 o HTA de la UCSF de Yoloai-
quín; una vez recolectados los datos, para 
obtener la confiabilidad de cada sección 
del cuestionario y validarlo, se aplicó Alfa de 
Cronbach, con el programa PSPP, que rela-
ciona variables y establece la confiabilidad. 
El puntaje adquirido fue de 0,6, que por nor-
ma es inaceptable, por lo que se modificó y 
se realizó nuevamente la prueba piloto. En 
esta ocasión se seleccionaron a otras 10 per-
sonas con características similares a los su-
jetos en estudio, pertenecientes a la UCSFE 
San Francisco Gotera, del departamento Mo-
razán. Posterior a la obtención de los datos 
se ejecutó el coeficiente Alfa de Cronbach, 
en PSPP, y se obtuvo un puntaje de 0,8. Este 
valor indica que el instrumento tiene una fia-
bilidad del 81 %, por lo que se admite como 
validado11.

El estudio se inició en el mes de marzo 
y finalizó en diciembre del año 2019. La in-
formación fue recolectada por el personal 
del comité de investigación de enfermería 
del SIBASI Morazán. La recolección de la in-
formación se realizó en visitas casa a casa; 
también se entrevistaron a las personas que 
llegaron a consultar en horas hábiles a la 
UCSFI de Jocoaitique. Una vez concluida la 
recolección de la información, se digitó en 
el programa PSPP y luego se analizaron los 
datos obtenidos en cada variable. La ela-
boración de gráficos se realizó mediante el 
software Microsoft Excel 2010.

Previo a la ejecución de la investigación, 
se gestionó la autorización por parte de la 
directora de la UCSFI Jocoaitique Morazán 
y del Comité de Ética de la Región Oriental 
de Salud. Antes de la entrevista, se explicó a 
cada participante el propósito del estudio y 

se obtuvo la firma voluntaria del consenti-
miento informado.

Resultados
El 60 % de la población estudiada son mu-
jeres; el 50 % tienen más de 60 años, mien-
tras que el 34 % oscila entre 50 a 59 años de 
edad. El 16 % son personas adultas jóvenes 
de 20 a 49 años que adolecen de DM2 e HTA. 
La ocupación predominante es ama de casa 
(58 %), el resto son jornaleros y agricultores 
(38 %) y empleado formal e informal (4 %).

El 57 % del total de la población tiene es-
tudios de nivel primario, el 29 % alcanzó el 
nivel secundario, un 10 % no sabe leer ni es-
cribir, el 2 % estudió bachillerato y 2 % tiene 
estudios superiores. El 83 % de la población 
encuestada pertenece al área rural. El 58 % 
tiene estado civil de acompañados, el 22 % 
casados, un 4 % solteros, el 4 % viudos y un 
12 % divorciados. 

El 73 % de las personas tiene un nivel de 
conocimiento medio sobre la prevención 
de la ERC según se observa en la Figura 1. El 
86 % conoce sobre ERC, el tipo de alimenta-
ción que les está permitido consumir (86 %), 
la frecuencia del consumo de las comidas 
(90 %), la cantidad de agua que deben con-
sumir (91 %) y el consumo de sal (91 %). En la 
importancia de la duración de los ejercicios 
(91 %), el 22 % desconoce la frecuencia re-
comendada para ejercitarse. El 99 % percibe 
la importancia de no hacer uso del tabaco 
y alcohol. El 28 % tiene conocimiento sobre 
el medicamento, dosis y frecuencia para su 
actual enfermedad.

Según los resultados que se expresan en 
la Figura 1, relacionados con la actitud so-
bre la prevención de la ERC, en los alimentos 
que le están permitidos consumir, el 66 % de 
las personas mostró actitud de indiferencia. 
En la frecuencia de las comidas, la actitud es 
de negatividad (49 %). En lo que respecta a 
la cantidad de agua que deben consumir, la 
actitud es de negatividad (82 %). En el con-
sumo de azúcar, un 44% tiene una actitud 
negativa, el 15 % de indiferencia y el 41 % 
tiene una actitud positiva. Por otra parte, en 
el consumo de sal, la actitud de negatividad 
es del 44 %. El 47 % de las personas asumen 
una actitud negativa para la realización del 
ejercicio. El 88 % de la población manifies-
ta una actitud positiva ante el consumo del 
tabaco; así mismo, el 99  % tiene actitudes 
positivas frente al consumo de alcohol. Por 
otra parte, el 88 % de las personas tiene ac-
titud positiva en la importancia de conocer 
el medicamento que ingieren. La actitud 
para realización de exámenes (glucosa), en 
los pacientes con diabetes y la toma de la 
presión arterial en los pacientes hipertensos, 
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la actitud es de negatividad (42 %) y de in-
diferencia (30 %). La actitud para asistir a los 
controles médicos es del 45 % de negativi-
dad y 15 % de indiferencia. 

Los resultados que se muestran en la 
Figura 1 están relacionados a las prácticas 
de prevención de la ERC. Así, el 76 % realiza 
prácticas inadecuadas sobre la prevención 
de la ERC. El 88 % expresa que ingiere todo 
tipo de alimentos; el 85 % ingiere de una a 
dos comidas diarias. El 85 % consume me-
nos de dos litros de agua al día. El 85 % usa 
salero en la mesa y el 86 % no realiza ejerci-
cios. El 95 % no consume el medicamento, 
según la indicación médica.

Los resultados indican que el 73 % de los 
pacientes con DM2 e HTA tiene un nivel me-
dio de conocimientos sobre la prevención 
de la ERC (Figura 1). El 66 % de los pacientes 
con DM2 e HTA tiene actitudes de indiferen-
cia sobre prevención de la ERC (Figura 1). El 
76 % de los pacientes con DM2 e HTA tiene 
prácticas inadecuadas sobre la prevención 
de la ERC (Figura 1).

Discusión
Los participantes del estudio tienen un nivel 
medio de conocimientos, con actitudes de 
indiferencia y prácticas inadecuadas sobre la 
prevención de la ERC. Estos resultados son 
similares a los encontrados en Colombia12. 
Más de la mitad de la población es mayor 

de sesenta años, aumentando el riesgo de 
padecer la ERC. Estos resultados coinciden 
con los encontrados en un estudio realizado 
en Barcelona, en la atención primaria, don-
de se concluye que hay mayor probabilidad 
de desarrollar la ERC en la población adulta 
mayor, sobre todo si hay una enfermedad 
crónica13.

En cuanto al conocimiento en las varia-
bles alimentación, ejercicio, consumo de 
alcohol, tabaco y control del tratamiento, 
los datos describen que hay conocimientos 
en nivel medio según la escala de Likert. Los 
resultados son diferentes a los encontrados 
en un estudio realizado en Nicaragua, en el 
que concluyen que el conocimiento es alto 
pero distorsionado; por tanto, conlleva a las 
personas tener actitudes desfavorables de 
prevención14.

En la variable conocimiento, la mayoría 
de la población encuestada tiene conoci-
mientos sobre ERC, el tipo de alimentación 
que les está permitida consumir, la frecuen-
cia del consumo de las comidas, la cantidad 
de agua que deben ingerir, el consumo de 
sal y control del tratamiento. Esto indica que 
hay una buena educación de parte del per-
sonal del Ministerio de Salud (Minsal), según 
lo indicado por las Guías clínicas de medi-
cina interna (2018). En el indicador sobre la 
realización de ejercicio para prevenir la ERC, 
los conocimientos son básicos. Por otra par-
te, en lo que respecta a la importancia del 
tiempo y frecuencia del ejercicio, las perso-

Figura 1: Niveles de conocimientos sobre la prevención de la enfermedad renal crónica. 
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nas saben que es una medida de preven-
ción para la HTA, DM2 y la ERC. El 99 % de los 
entrevistados tiene los conocimientos nece-
sarios sobre la importancia de no consumir 
tabaco y alcohol. Esto disminuye el riesgo 
de progresión a la ERC, a diferencia de los 
resultados en un estudio realizado en Cuba, 
donde el consumo de estas sustancias está 
en aumento15. 

En la variable conocimiento del medi-
camento para la HTA y DM2, un cuarto de 
la población desconoce cuál es la dosis y la 
frecuencia del tratamiento que consume. 
Estos resultados son similares a los encon-
trados en una investigación realizada en 
Cuba, donde el desconocimiento del nom-
bre del medicamento y la dosis indicada es 
una de las principales causas del abandono 
del tratamiento. Sin embargo, la adherencia 
es la base principal en el control de la enfer-
medad16,17.

La actitud ante los alimentos que le es-
tán permitidos consumir, la frecuencia de 
estos, la cantidad de agua, el consumo de 
azúcar  y sal, en más de la mitad de la po-
blación estudiada es de indiferencia17. En el 
indicador referente al ejercicio, más de un 
cuarto de la población tiene actitudes de 
negatividad, datos similares a los encontra-
dos en un estudio realizado en Honduras18. 
Así mismo, el control del tratamiento, en tres 
cuartos de la población, es de negatividad. 
En consecuencia, en este mismo apartado, 
un tercio de la población tiene actitudes de 
indiferencia frente a la realización de exáme-
nes y la toma de presión arterial. En un estu-
dio realizado en Cuba, se concluye en que 
una persona cambiará su estilo de vida para 
generar cambios si es capaz de percibir los 
riesgos a los que está expuestos18.

En relación con las prácticas, la mayoría 
de las personas expresó que realizan prác-
ticas inadecuadas, entre ellas que ingieren 
todo tipo de alimentos, realizan de una a 
dos comidas diarias, consumen menos de 
dos litros de agua al día, el uso del salero de 
mesa es frecuente; en más de tres cuartos 
de la población no realizan ningún tipo de 
ejercicios. Estos resultados son similares a 
los encontrados en un estudio en Rawalpin-
di, donde el conocimiento de los pacientes 
en estudio fue adecuado y las prácticas eran 
deficientes19. 

En el consumo de alcohol y tabaco las 
prácticas son adecuadas. Estos resultados 
pueden deberse a que más de la mitad de la 
población estudiada eran mujeres. Por otra 
parte, menos de una décima parte de la po-
blación en estudio consume tabaco e ingie-
re alcohol, similar a un estudio realizado en 
México, en el que los resultados obtenidos 
muestran que los hombres que padecen de 

una enfermedad crónica, como DM2 e HTA, 
más otras enfermedades, consumían tabaco 
y alcohol con frecuencia20. En consecuencia, 
el medicamento no es ingerido según las 
indicaciones médicas; de igual forma, los 
exámenes no se realizan en las fechas indi-
cadas por la mayor parte de la población en 
estudio.

Los resultados reflejan que la ocupación 
predominante en más de la mitad de la po-
blación es ama de casa y un tercio de la po-
blación tiene ocupación de jornalero y agri-
cultor. Con respecto al nivel educativo, una 
décima parte de la población es analfabeta 
y más de la mitad tienen un nivel académico 
de primaria, ya sea esta completa o incom-
pleta y un mínimo porcentaje alcanzó la 
educación superior (técnica o universitaria). 
El bajo nivel de escolaridad, por lo general, 
propicia que las personas no acaten las re-
comendaciones médicas.

La mayoría de los participantes pertene-
cen al área rural, lo que dificulta la accesibi-
lidad a los servicios de salud más cercanos 
y al control médico. Estos resultados son si-
milares a un estudio realizado en Perú, en el 
que pertenecer al área rural dificulta el acce-
so a los servicios de salud21. Dorothea Orem, 
en su teoría del autocuidado, menciona que 
autocuidarse es una función humana y regu-
ladora; debe realizarse de forma continua e 
ir enfocada al autocuido para la prevención 
de enfermedades. En este sentido, las prácti-
cas sobre la prevención de la ERC difieren de 
la teoría de Dorothea Orem22. El incremen-
to de la ERC en personas con HTA y DM2, 
es un riesgo; en el estudio se encontraron 
conocimientos en un nivel medio. Estos re-
sultados coinciden con los encontrados en 
un estudio realizado en Madrid, en el que la 
población estudiada no realiza prácticas de 
prevención enfocadas a disminuir el riesgo 
de ERC23.

De acuerdo con los resultados encon-
trados, es preciso enfocar actividades de 
información, educación y comunicación, en 
las personas, con DM2 e HTA24, identifica-
das con déficit de conocimientos, actitudes 
de indiferencia y prácticas de autocuidado 
inadecuadas, e implementar planes de au-
tocuidado integral, para mejorar la calidad 
de vida y propiciar los estilos de vida saluda-
ble25. No obstante, sería beneficioso el abor-
daje psicológico, en los grupos con factores 
de riesgo, de desarrollar la ERC, enfocados a 
los cambios de actitud. El total de personas 
con enfermedades crónicas como la DM2 e 
HTA deberían tener atención integral a car-
go de personal multidisciplinario de forma 
continua, a fin de mejorar las actitudes y, por 
ende, las prácticas de prevención de la en-
fermedad renal crónica26,27.
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Conclusión 
El nivel de conocimientos sobre la preven-
ción de la enfermedad renal crónica que tie-
nen los pacientes con diagnóstico de DM2 e 
HTA, según la escala de Likert, se encuentra 
en un nivel medio en la mayoría de los usua-
rios encuestados. 

En cuanto a las actitudes, son de indife-
rencia en más de la mitad de la población. 
Debido a ello, en este estudio se evidencia 
que las prácticas de autocuidado sobre la 
enfermedad renal crónica en pacientes con 
DM2 e HTA son negativas. Más de la tercera 
parte de la población encuestada no está 
realizando las prácticas adecuadas en la pre-
vención de la ERC.
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Introducción
Actualmente, existen datos que sugieren que 
el SARS-CoV-2 puede transmitirse vertical-
mente a través de la placenta en el útero, así 
como durante el paso del neonato a través 
del canal del parto. Posterior al parto, la evi-
dencia encontrada sugiere su transmisión ho-
rizontal a través de gotas, contacto directo o 
aerosoles. Esta revisión reune los conocimien-
tos actuales con respecto a la transmisión del 
SARS-CoV-2 al feto y/o al recién nacido, así 

como la sintomatología clínica, hallazgos de 
laboratorio e imagenología más frecuentes. 
Se completa la revisión con los cuidados que 
deben recibir los recién nacidos de madres 
COVID-19 positivas. Aunque el conocimiento 
actual apoya la transmisión intrauterina del 
SARS-CoV-2, los casos neonatales diagnosti-
cados a la fecha parecen más bien adquiridos 
postnatalmente. Por lo tanto, la prevención 
de su transmisión posnatal es el enfoque que 
todo recurso de salud debe tener en mente, 
en cualquier ámbito, en todo momento.

COVID-19: transmisión vertical, 
enfermedad y cuidados en recién nacidos
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Resumen
Existe la posibilidad que el SARS-CoV-2 se transmita tanto verticalmente en el útero, como durante y después del parto. 
La mayoría de bebés infectados presentan sintomatología leve o son asintomáticos. Las manifestaciones clínicas más 
frecuentes son la taquipnea y la disnea. En los exámenes de laboratorio, los hallazgos más frecuentes son la leucopenia 
y la linfopenia. Las lesiones pulmonares se muestran más claramente mediante la tomografía axial computarizada que 
mediante los rayos X. Las imágenes más comunes en ambas pruebas son las opacidades en vidrio esmerilado. No hay 
tratamiento antiviral y/o inmunomodulador aprobado para COVID-19 en recién nacidos. Aún no hay disponibilidad de 
guías específicas para el manejo respiratorio de neumonía por COVID-19 en recién nacidos. Los partos de madres positivas 
a COVID-19 deben efectuarse en una sala dedicada exclusivamente para ello. La vía de evacuación de elección es el parto 
vaginal. La evidencia actual no es suficiente para concluir que existe transmisión vertical de SARS-CoV-2 a través de la 
lactancia materna. Se deben tener precauciones para evitar el contagio posnatal a los recién nacidos y al personal de salud.
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Recién nacido, infecciones por coronavirus, transmisión vertical, reacción en cadena de la polimerasa, serología.

Abstract
There is a possibility that SARS-CoV-2 is vertically transmitted in the uterus, as well as during and after delivery. Most infected 
babies present mild symptoms or are asymptomatic. The most frequent clinical manifestations are tachypnea and dyspnea. 
In laboratory tests, the most common findings are leukopenia and lymphopenia. Pulmonary lesions are more clearly shown 
by computed tomography than by X-ray. The most common images in both tests are ground glass opacities. There is no 
approved antiviral and / or immunomodulatory treatment for COVID-19 in newborns. Specific guidelines for the respiratory 
management of COVID-19 pneumonia, in newborns, are not yet available. Deliveries of COVID-19 positive mothers must 
be carried out in rooms dedicated exclusively to these patients. The evacuation route of choice is vaginal delivery. Current 
evidence is not sufficient to confirm SARS-CoV-2 vertical transmission through breastfeeding. Precautions must be taken to 
avoid postnatal transmission to newborns and health personnel.
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Discusión de la temática 
Transmisión en útero 

Aunque los estudios a la fecha dejan resulta-
dos mixtos sobre si el SARS-CoV-2 puede o 
no adquirirse en el útero1, la ruta transplacen-
taria se reportó como posible mecanismo de 
transmisión por primera vez en los Estados 
Unidos (EE. UU.), el 8 de mayo de 2020. Pen-
field et al.2, utilizando pruebas de reacción en 
cadena de polimerasa-transcriptasa reversa 
(RT-PCR, por sus siglas en inglés), reportó la 
presencia de SARS-CoV-2 en hisopados de 
placenta en tres embarazadas con COVID-19.

 El segundo caso de posible transmisión 
placentaria fue reportado por Sisman et 
al.3 también en los EE. UU., el 10 de julio de 
2020. Mediante inmunohistoquímica, utili-
zando anticuerpos monoclonales de ratón 
anti-proteína N del SARS-CoV-2, encontra-
ron una fuerte tinción citoplasmática en 
las células sincitiotrofoblásticas, compatible 
con la presencia del virus. 

El tercer caso de posible transmisión 
transplacentaria fue reportado en Francia, 
por Vivanti et al.4, el 14 de julio de 2020. La RT-
PCR fue positiva en diferentes muestras ma-
ternas (hisopado nasofaríngeo, hisopado va-
ginal, placenta, líquido amniótico y sangre). 
Se observó una intensa positividad citoplas-
mática en las células trofoblásticas perivello-
sas detectadas mediante inmunotinción con 
anticuerpos antiproteína N del SARS-CoV-2.

Facchetti et al.5 reportaron el 17 de agos-
to de 2020 en Italia, un caso con una expre-
sión robusta de las proteínas S y N del SARS-
CoV-2 en el sincitiotrofoblasto, detectada 
mediante hibridación del ARN in situ. Adicio-
nalmente, el análisis ultra estructural identi-
ficó partículas virales morfológicamente 
compatibles con el coronavirus, localizadas 
en el citoplasma de las células del sincitio-
trofoblasto, en el endotelio de los capilares 
fetales y en las células mononucleares intra-
vasculares fetales. Por primera vez, partícu-
las morfológicamente compatibles con el 
SARS-CoV-2, fueron localizadas en células 
mononucleares circulantes fetales. Este en-
torno histopatológico único de la placenta 
coincidió con la aparición temprana de CO-
VID-19 en el recién nacido, lo cual es com-
patible con la transmisión vertical del virus. 

Fenizia et al.6 reportaron dos casos más 
en Italia el 12 de octubre de 2020. En el pos-
parto inmediato de dos madres COVID-19 
RT-PCR positivas, detectaron la presencia 
del genoma del SARS-CoV-2 en la sangre 
de ambos cordones umbilicales, ambas 
placentas y en la mucosa vaginal de ambas 
pacientes, así como en la muestra de leche 
materna de una de ellas. Además, reporta-

ron la presencia de anticuerpos IgM e IgG 
específicos para SARS-CoV-2 en la sangre 
del cordón umbilical de ambos neonatos, 
así como en la muestra de leche materna de 
una de las madres. 

Estos resultados sugieren que, aunque 
rara, la transmisión vertical del SARS-CoV-2 
es posible, y que el conocido estado infla-
matorio que este virus provoca, puede ex-
tenderse a los fetos6.

En la Tabla 1 se muestras los resultados 
de las pruebas diagnósticas efectuadas a los 
neonatos de los casos previamente descri-
tos.

Transmisión no congénita 

Las rutas no congénitas de transmisión peri-
natal pueden incluir la transmisión median-
te gotas, aerosoles o contacto directo, en la 
sala de partos o quirófano. Aunque aún no 
ha sido documentada, tomando en cuenta 
que el virus ha sido aislado en heces, la vía 
fecal-oral debe mantenerse en mente como 
otra posibilidad7. De igual manera, ya que el 
SARS-CoV-2 se ha detectado en el fluido va-
ginal de mujeres con infección por COVID-19, 
el contacto directo del neonato con el canal 
del parto tampoco se puede descartar como 
mecanismo de transmisión3,4. El virus tam-
bién puede transmitirse mediante gotas, ae-
rosoles o contacto directo, durante los cuida-
dos posnatales en el hospital o en casa8. 

Otra importante ruta de transmisión 
postnatal podría ser la lactancia materna. 
Investigaciones recientes no han encontra-
do evidencia del SARS-CoV-2 mediante RT-
PCR o serología en la leche materna, pero el 
tamaño de las muestras ha sido pequeño1. 
Groß et al.9, publicaron en mayo de 2020, la 
evaluación de la leche de dos madres infec-
tadas con el SARS-CoV-2 durante su emba-
razo. El ARN del SARS-CoV-2 se detectó me-
diante RT-PCR en la leche de una paciente 
en los días 10, 12 y 13 posparto. Aun no que-
da claro si SARS-CoV-2 puede transmitirse a 
través de la lactancia materna1.

Epidemiología

Para octubre de 2020, se encontraron repor-
tes de 526 neonatos de madres con pruebas 
RT-PCR positivas para SARS-CoV-2 en 40 pu-
blicaciones. De estos, tres tuvieron resultados 
equívocos (IgM o IgG positivas con RT-PCR 
negativas), dos tuvieron resultados indeter-
minados (RT-PCR débil, denotando escasa 
carga viral) y 18 resultados positivos, median-
te RT-PCR (Tabla 1). Un total de 423 resultaron 
negativos y 80 no fueron evaluados con sero-
logía o RT-PCR, dado que fueron asintomáti-
cos o presentaron sintomatología leve2–6,10–22. 
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Tabla 1. Probable transmisión vertical, características clínicas, de laboratorio e imagenología, de recién nacidos con RT-PCR y/o serología 
positiva para SARS-CoV-2, de madres COVID-19 positivas confirmadas por RT-PCR

Publicación Número de 
neonatos

Transmisión 
vertical

Hallazgos clínicos Pruebas SARS-CoV-2 y edad a 
las que fueron realizadas

Imagenología

Wang et al.24 

12/3/20

1 Posible Asintomático RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positivo a las 36 
horas de vida.

TAC de tórax
Sombra nodular de alta 
densidad debajo de la pleura 
del segmento posterior del 
lóbulo superior del pulmón 
derecho; sombras irregulares 
dispersas en los lóbulos 
superior e inferior derechos.

Yu et al.25

24/3/20

1 Posible Asintomático RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positivo a las 36 
horas de vida.

No se le realizaron pruebas 
de imagen.

Zeng L. et al.26

26/3/20

3 Posible El hallazgo más común en 
los tres recién nacidos fue 
dificultad para respirar.

RT-PCR en hisopados 
nasofaríngeos y anales de los tres 
neonatos, positivos a las 48 horas 
de vida.

TAC de tórax
Neumonía bilateral.

Zeng H. et al.14

26/3/20

2 Posible Asintomáticos IgM e IgG elevadas en los dos 
neonatos, a las 0 horas de vida.

No se le realizaron pruebas 
de imagen.

Alonso et al.27

1/4/20

1 Posible Al noveno día de vida, 
presentó taquipnea 
intermitente con 
retracciones intercostales 
leves, así como dos 
episodios autolimita-
dos de desaturación de 
oxígeno, durante el sueño 
y la alimentación. Los 
síntomas resolvieron en 
24 horas.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a los siete 
días de vida.

Rayos X de tórax
Opacidades en vidrio 
esmerilado en la región 
parahiliar derecha.

Zamaniyan 
et al.18

17/4/20

1 Posible Fiebre RT-PCR en hisopado nasofarín-
geo, positiva a las 24 horas de 
vida.

ND.

Chacón-Aguilar 
et al.21

17/4/20

1 Posible Neonato de 26 días de 
vida con historia de fiebre 
de 12 horas de evolución, 
rinorrea y vómitos.
Además, dos episodios 
paroxísticos: el primero, 
con retroversión ocular e 
hipertonía generalizada 
de varios minutos de 
duración, mientras se 
alimentaba; el segundo, 
consistente en hipertonía 
generalizada con cianosis 
facial, mientras dormía.
Al examen físico: 
Consciente, llanto 
enérgico e irritabilidad, 
hipertonía de 
miembros con reflejos 
osteotendinosos 
aumentados, sin clonus.
Durante su ingreso 
presentó además, diarrea.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a los 26 
días de vida.

USG transfontanelar y EEG 
normales.
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Publicación Número de 
neonatos

Transmisión 
vertical

Hallazgos clínicos Pruebas SARS-CoV-2 y edad a 
las que fueron realizadas

Imagenología

Ng et al.11 

6/5/20

1 Posible Disminución del apetito, 
letargo, hipotermia e 
ictericia, posteriormente 
apneas.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a los cinco 
días de vida.

Rayos X de tórax
Opacidades moderadas 
bilaterales.

Coronado 
et al.12

7/5/20

1 Posible A las tres semanas de 
edad presentó dos 
días de congestión 
nasal y taquipnea, con 
desaturación de oxígeno 
al alimentarse.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a las tres 
semanas de vida.

Rayos X de tórax
Opacidades lineares 
bilaterales y consolidación 
del lóbulo superior derecho.

Dong et al.13

12/5/20

1 Posible Asintomático IgM e IgG positivas, a las dos 
horas de vida

Rayos X de tórax
Normal.

Dumpa et al.20

17/5/20

1 Posible A los 22 días de edad 
historia de 1 día de fiebre 
y falta de apetito.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a los 22 
días de vida.

ND.

Abasse et al.19

31/5/20

1 Posible Neumonía a los 14 días 
de vida. 

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a las 24 
horas y a los 14 días de vida.

TAC de tórax
Lesiones en vidrio esmerilado 
y consolidaciones bilaterales.

Demirjian et al.17

10/7/20

1 Posible Fiebre, coriza y taquipnea 
leve, al quinto día de vida.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a las 72 
horas de vida.

Rayos X de tórax
Normal.

Sisman et al.3

10/7/20

1 Posible En el segundo día de 
vida presentó fiebre y 
dificultad respiratoria con 
retracciones subcostales 
mínimas, taquipnea e 
hipoxia.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a las 24 y 
48 horas de vida.

Inmunohistoquímica de la 
placenta, utilizando anticuerpos 
monoclonales contra la proteína 
N del SARS-CoV-2: tinción 
citoplasmática franca en las 
células sincitiotrofoblásticas.

Rayos X de tórax
Normal.

Vivanti et al.4

14/7/20

1 Posible Al tercer día de vida inició 
irritabilidad, succión 
débil, hipertonía axial 
y opistotonos; líquido 
cefalorraquídeo sin 
anomalías, todo resolvió 
espontáneamente en 72 
horas.

RT-PCR en hisopados 
nasofaríngeo y rectal, sangre y 
lavado bronco-alveolar, positivas 
a las 1.5 horas de vida.

Inmunohistoquímica de la 
placenta utilizando anticuerpos 
monoclonales contra la proteína 
N del SARS-CoV-2: intensa 
positividad citoplasmática en las 
células trofoblásticas perivellosas, 
denotando una carga viral alta.

Rayos X de tórax
Normal.

Resonancia magnética 
cerebral 
Gliosis bilateral en la 
materia blanca subcortical y 
periventricular.

Facchetti et al.5

17/8/20

1 Posible Veinticuatro horas 
después del parto 
desarrolló fiebre, dificultad 
para respirar, vómitos, 
distensión abdominal, 
hipotonía y eritema 
cutáneo leve. Fue 
trasladado a la unidad 
de cuidados intensivos 
donde se le inició 
ventilación mecánica. 

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo no concluyente al 
nacer. 
Resultó positiva a las 36 y 72 
horas de vida y a los 17 días de 
edad.

Rayos X de tórax
Neumonía intersticial.
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Los tres neonatos con resultados equívo-
cos presentaron un curso posnatal sin inci-
dentes13,14 (Tabla 1). Los tres presentaron RT-
PCR negativas en hisopados nasofaríngeos 
y muestras de sangre. Sin embargo, presen-
taron niveles séricos elevados de anticuer-
pos IgM e IgG anti SARS-CoV-2, así como de 
interleucina 6 (IL-6), en muestras tomadas 
entre las 0-2 horas de vida. Mientras la pre-
sencia de anticuerpos IgM en los tres recién 
nacidos orienta a la posibilidad de transmi-
sión vertical, los resultados negativos de RT-
PCR no la apoyan. Además, se recomienda 
precaución cuando se utilizan ensayos de 
IgM para hacer el diagnóstico de infeccio-
nes congénitas, ya que los resultados falsos 
positivos son frecuentes23.

Los 23 bebés diagnosticados por RT-PCR o 
IgM/IgG (Tabla 1), fueron identificados entre 
las 0 horas y las 3 semanas de vida3,6,11,12,16,18–

22,24–27 lo que sugiere que estas infecciones se 
adquirieron en el útero o posnatalmente.

De los 20 neonatos con RT-PCR positi-
vas o débiles, dieciocho necesitaron apoyo 
respiratorio: cánula nasal (2), CPAP nasal (3), 
intubación orotraqueal (12) y no especifica-
do (1)3–6,11,12,19,28–32, dos de ellos fallecieron, 
uno por síndrome de distress respiratorio, 
neumotórax, choque, falla multiorgánica y 
coagulación intravascular diseminada31, y 
el otro, debido a un aborto atribuible a un 
síndrome de dificultad respiratoria aguda y 
choque materno32. 

La gran mayoría de los bebés con prue-
bas negativas, o no evaluados con una 
prueba de laboratorio, fueron asintomáticos 
después del nacimiento; una pequeña pro-
porción presentó sintomatología leve10.

Di Mascio et al.33 publicó en mayo de 
2020, una revisión sistemática y metaaná-
lisis de 41 embarazadas con COVID-19, re-
portaron que puede haber mayor riesgo de 
aborto espontáneo, parto prematuro, pree-
clampsia y parto por cesárea, en aquellas 
embarazadas hospitalizadas con neumo-
nía. Martínez et al.34 reportarón en mayo de 
2020, una serie de 82 embarazadas RT-PCR 
positivas. En esta serie, el parto por cesárea 
se asoció con un mayor riesgo de ingresar al 
recién nacido a la unidad de cuidados inten-
sivos neonatales (UCIN). 

Cuadro clínico 

Los signos reportados en los recién nacidos 
con infección por SARS-CoV-2 incluyen: fie-
bre, rinorrea, tos, taquipnea, disnea, letargo, 
exantema, vómitos, diarrea, intolerancia a 
la vía oral y disminución de la ingesta. Mu-
chos de estos hallazgos también pueden ser 
provocados en recién nacidos, de término o 
prematuros, por otras razones (por ejemplo, 
sepsis neonatal, taquipnea transitoria del re-
cien nacido o síndrome de dificultad respi-
ratoria neonatal).

La mayoría de los recién nacidos repor-
tados fueron asintomáticos o presentaron 
sintomatología leve, recuperándose sin 
complicaciones. Sin embargo, se reportaron 
algunos casos graves que requirieron venti-
lación mecánica. Las manifestaciones clíni-
cas más frecuentes fueron la taquipnea y la 
disnea10. 

Análisis de laboratorio e
imagenología 

Publicación Número de 
neonatos

Transmisión 
vertical

Hallazgos clínicos Pruebas SARS-CoV-2 y edad a 
las que fueron realizadas

Imagenología

Fenizia et al.6

12/10/20

2 Posible Neonato 1: prematurez 
de 33 semanas, fiebre y 
disnea.

Neonato 2: asintomático.

RT-PCR en hisopado 
nasofaríngeo, positiva a las 
0 horas de vida en ambos 
neonatos.
RT-PCR en placenta y plasma 
de cordón umbilical de ambos 
neonatos, positiva a las 0 horas 
de vida.

ND

Dumitriu et al.16

12/10/20
2 Posible Asintomáticos RT-PCR en hisopado 

nasofaríngeo, indeterminada 
(indicativo de carga viral baja) 
entre las 24-48 horas de vida en 
ambos neonatos.

Rayos X de tórax
Normal

Abreviaturas: SARS-CoV-2, coronavirus 2 del síndrome respiratorio agudo grave; RT-PCR, reacción en cadena de la polimerasa-transcriptasa reversa; IgM, 
inmunoglobulina M; IgG, inmunoglobulina G; TAC, tomografía axial computarizada; USG, ultrasonografía; EEG, electroencefalograma; ND, no datos.
Adaptada de: Duran P. COVID-19 and newborn health: systematic review. Rev Panam Salud Pública. 2020; 44:e54. DOI: 10.26633/RPSP.2020.54,
Shalish W. COVID-19 and Neonatal Respiratory Care: Current Evidence and Practical Approach. Am J Perinatol. 2020. DOI: 10.1055/s-0040-1710522,
Muldoon K. SARS-CoV-2: Is it the Newest Spark in the TORCH? Journal of Clinical Virology. 2020. DOI:10.1016/j.jcv.2020.104372.
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Exámenes generales 

En los exámenes de laboratorio, la leucope-
nia y la linfopenia son típicas, mientras que 
la proteína C reactiva y la procalcitonina 
generalmente están dentro de los valores 
normales (excepto en casos severos, don-
de sus niveles aumentan). Otros hallazgos 
pueden incluir trombocitopenia leve y/o 
valores elevador de las siguientes pruebas: 
creatina-quinasa, fosfatasa alcalina, alanina 
aminotransferasa, aspartato aminotransfera-
sa y deshidrogenasa láctica8. 

RT-PCR y serología 

Dependiendo de la prueba RT-PCR utilizada, 
la sensibilidad varía del 71 al 98 %35. En cuanto 
a la serología, la sensibilidad y especificidad 
de la IgM anti SARS-CoV-2 son 88,2  % y 99 
%, respectivamente y para la IgG anti SARS-
CoV-2 97,8 % y 97,9 %, respectivamente14. 

Imagenología 

Las lesiones pulmonares se muestran más 
claramente mediante la tomografía axial 
computarizada (TAC) de tórax que median-
te los rayos X. Los hallazgos comunes en 
ambas pruebas incluyen: opacidades en vi-
drio esmerilado o múltiples consolidaciones 
uni o bilaterales, lobulares o segmentarias, 
sobre todo en la periferia del parénquima 
pulmonar8.

Tratamiento 

No hay tratamiento antiviral y/o inmunomo-
dulador aprobado para COVID-19 en recién 
nacidos. La orientación específica para el 
manejo respiratorio de COVID-19 en neo-
natos aún no está disponible, ya que los be-
bés positivos que requirieron apoyo fueron 
prematuros o presentaban comorbilidades. 
Por lo tanto, el verdadero impacto del SARS-
CoV-2 en recién nacidos probablemente sur-
girá de estudios adicionales en los próximos 
meses. Sin embargo, mientras tanto, las UCIN 
deben establecer pautas o protocolos para 
el manejo de los neonatos con COVID-19, así 
como para prevenir las infecciones asocia-
das a la atención en salud1. En ausencia de 
lineamientos uniformes a la fecha, la relación 
riesgo/beneficio debe sopesarse cuidadosa-
mente de manera individual, considerando 
la opinión informada de los padres. 

Los recién nacidos pueden ser dados de 
alta después de la resolución de la sintoma-
tología respiratoria, la ausencia de fiebre por 
al menos tres a cinco días y después de dos 
hisopados nasofaríngeos negativos para 

SARS-CoV-2, tomados con al menos 48 ho-
ras de diferencia8.

Cuidados en la atención del parto 

Instalaciones, equipo y personal 

Las madres con COVID-19 positivas o sospe-
chosas, que requieren ingreso para la aten-
ción del parto, deben ser ingresadas en una 
habitación con presión negativa, dedicada 
exclusivamente a la atención de dichos par-
tos.

El personal responsable de la atención 
debe solicitar de inmediato equipo de pro-
tección personal (EPP) de nivel 2 o nivel 336. 
Los pacientes deben ser manejados por mé-
dicos especialistas, con experiencia y con la 
protección antes descrita, para evitar la in-
fección cruzada. Se recomienda que las ma-
dres utilicen mascarillas quirúrgicas en todo 
momento. 

Se deberá intentar siempre el parto por 
vía vaginal, y que la cesárea se efectúe por 
indicación obstétrica, según normativa ins-
titucional. Se debe tener precaución con la 
episiotomía y la aplicación de fórceps. No se 
recomienda el parto en agua. 

No hay evidencia que la analgesia epidu-
ral o la anestesia espinal estén contraindica-
das, por lo tanto, la analgesia epidural debe 
recomendarse durante el parto temprano, 
con el fin de minimizar la necesidad de 
anestesia general en situaciones de emer-
gencia37.

El equipo neonatal debe ser informado 
lo antes posible del ingreso de un caso con-
firmado o sospechoso de COVID-19. El equi-
po de reanimación de sala debe revisarse 
con antelación. 

El equipo de uso común para la reani-
mación y estabilización neonatal debe estar 
fácilmente disponible. Todo el equipo de rea-
nimación debe ser exclusivo para el área asig-
nada: cuna térmica, bolsa máscara, equipo de 
succión, tubos endotraqueales y oxímetro de 
pulso; se debe evitar mover el equipo dentro 
y fuera de la sala de partos innecesariamente.

Como no es posible predecir cuales re-
cién nacidos requerirán intubación o succión 
profunda, el equipo neonatal debe utilizar 
EPP en todos los partos de mujeres positivas 
o sospechosas de COVID-19. Siempre se de-
berá considerar a una madre con intubación 
endotraqueal como un generador significa-
tivo de aerosoles. Además, el parto vaginal 
espontáneo y la cesárea se consideran situa-
ciones de exposición a fluidos corporales, 
por lo tanto deben tomarse las precauciones 
correspondientes contra la COVID-1938. 

Si existe una necesidad potencial de 
procedimientos de generación de aeroso-
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les (succión, ventilación con bolsa másca-
ra, presión positiva continua de la vía aérea 
(CPAP), intubación/extubación, succión pro-
funda, etc.), el EPP debe incluir un respira-
dor eléctrico purificador de aire (PAPR, por 
sus siglas en inglés), gafas, respirador N95, 
bata y guantes. Los anteojos graduados no 
ofrecen la protección ocular adecuada. Con 
el adecuado EPP, el riesgo absoluto para los 
que atienden a estos recién nacidos, y reali-
zan estas maniobras, se considera es bajo39. 

En el caso de un prematuro, se deben to-
mar las medidas termorreguladoras están-
dar, incluido el uso de la bolsa de plástico. 

Se recomienda tener una guía disponible 
sobre los traslados seguros entre servicios, 
los recién nacidos deben ser transportados 
en una incubadora cerrada de doble pared. 
Si el neonato está en soporte respiratorio no 
invasivo, es imperativo colocar la línea espi-
ratoria dentro de la incubadora40. El utilizar 
incubadoras cerradas para el traslado apro-
piado de estos pacientes, protege al perso-
nal de salud de la aerosolización del virus41.

Soporte vital básico y avanzado en 
neonatos con COVID-19 sospechoso o 
confirmado

Si el recién nacido requiere asistencia res-
piratoria, el personal debe estar capacitado 
en reanimación y estabilización neonatal 
según los protocolos actuales del programa 
Neonatal Advance Life Support (NALS, por 
sus siglas en inglés) o con base a cualquier 
guía de reanimación neonatal vigente42.

Es poco probable que la atención neona-
tal de rutina y los pasos iniciales de la rea-
nimación neonatal generen aerosoles; estos 
incluyen: secado, estimulación táctil, colo-
cación en una bolsa de plástico o envoltura 
(en el caso de un recién nacido prematuro), 
evaluación de la frecuencia cardíaca y respi-
ratoria, colocación de oximetría de pulso y 
monitoreo de signos vitales. La succión es 
un procedimiento generador de aerosoles y 
no está indicado en recién nacidos sin com-
plicaciones.

Las pautas actuales no recomiendan la 
intubación de rutina para neonatos vigo-
rosos o no vigorosos con líquido amniótico 
teñido de meconio. No se han presentado 
pruebas que sugieran modificar esta direc-
triz en casos de COVID-19.

El uso de medicamentos por vía endo-
traqueal, como el factor surfactante o la 
adrenalina, es un procedimiento generador 
de aerosoles, especialmente a través de un 
tubo sin manguito. El suministro intraveno-
so de epinefrina a través de un catéter veno-
so umbilical bajo, es la vía de administración 
preferida durante la reanimación neonatal.

 Cuidados de recién nacidos de ma-
dres COVID-19 en los servicios de neo-
natología o UCIN, y pautas de contacto 
madre-recién nacido 

Al nacer el recién nacido debe ser rápida-
mente evaluado y, si respira espontánea-
mente, se le cumplen los cuidados básicos 
y se le coloca en una incubadora de trans-
porte. Si se requiere reanimación avanzada, 
se le proporciona la asistencia respiratoria 
necesaria y se debe ingresar a una UCIN, en 
una sala de presión negativa.

La Academia Americana de Pediatría 
(AAP), el Colegio Americano de Ginecolo-
gía y Obstetricia (ACOG) y un consenso de 
expertos chinos, recomiendan separar a los 
recién nacidos de las madres con confirma-
ción o sospecha de COVID-19. El presunto 
beneficio de esta separación temporal, es 
decir, la disminución del riesgo de infección 
neonatal, debe ser discutido con las familias 
antes del parto43. Los Centros para el Control 
y Prevención de Enfermedades (CDC, por 
sus siglas en inglés) recientemente cam-
biaron su lineamiento sobre la separación 
de los recién nacidos de madres COVID-19, 
confirmado o sospechoso. Recomiendan 
llevar a cabo la separación de las madres y 
los recién nacidos, evaluando caso por caso, 
tomando en cuenta las opiniones de la ma-
dre, el padre, la familia y el equipo de aten-
ción médica, sobre los riesgos y beneficios 
de la misma44. 

Lo anterior contrasta con la conclusión 
de la OMS al respecto: las madres COVID-19 
y sus bebés no deben estar separados, el 
contacto piel a piel y la lactancia deben ser 
recomendados porque los beneficios supe-
ran cualquier riesgo potencial de infección45. 

La Sociedad Española de Neonatología 
recomienda46, en los casos de neonatos 
asintomáticos, hijos de madres asintomá-
ticas con infección confirmada o en inves-
tigación, el alojamiento conjunto con ré-
gimen de aislamiento de contacto y gotas 
(higiene de manos, mascarilla facial y la cuna 
separada a dos metros de la cama de la ma-
dre). Con lo anterior, se evita la separación 
de la madre de su recién nacido.

En neonatos asintomáticos, hijos de ma-
dres sintomáticas con infección confirmada 
o en investigación, el recién nacido deberá 
ser ingresado y separado de su madre sólo 
cuando las condiciones clínicas de esta así 
lo requieran. La duración de las medidas de 
aislamiento y separación madre-hijo, debe 
analizarse de forma individual en relación 
con los resultados virológicos y las condi-
ciones clínicas del binomio, según las reco-
mendaciones del equipo de vigilancia epi-
demiológica del hospital. 
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Los neonatos sintomáticos deben ser in-
gresados y manejados según lo indiquen los 
protocolos propios de la patología neonatal 
subyacente. Se deben monitorizar las cons-
tantes vitales (frecuencia cardíaca, frecuen-
cia respiratoria, temperatura, tensión arterial 
y saturación de oxígeno) y mantener una 
vigilancia clínica continua. El soporte nutri-
cional con leche materna, bancos de leche 
o fórmula, es básico. Según lo amerité cada 
caso, se valorará la realización de estudios 
de laboratorio y de imagen, especialmente 
TAC, USG y/o radiografía de tórax. 

El manejo clínico no difiere del de cual-
quier neonato con la misma sintomatolo-
gía, aplicando las medidas de soporte que 
precisen. En casos de distress respiratorio 
agudo grave, se valorará el uso de surfac-
tante a las dosis habituales, ventilación de 
alta frecuencia y/o óxido nítrico inhalado. Se 

insiste en que aun no existe tratamiento es-
pecífico para SARS-CoV-2 en recién nacidos. 
Se recomienda evitar el uso inapropiado de 
antibioterapia, limitándola a los casos de so-
breinfección bacteriana confirmada46. 

Se recomienda la intubación de secuen-
cia rápida para aquellos neonatos en insu-
ficiencia respiratoria con COVID-1947. Si se 
necesita ventilación con bolsa-máscara, los 
proveedores deberán colocar un filtro HEPA 
entre la máscara y la fuente de oxígeno, así 
como utilizar el EPP completo48. Se deben 
utilizar sistemas cerrados para disminuir el 
riesgo de aerosolización. El ventilador/osci-
lador de alta frecuencia, sin circuitos experi-
mentales especializados, no puede filtrar el 
aire exhalado, haciendo que su uso sea de 
riesgo para los proveedores de salud duran-
te una epidemia viral48. Todo lo anterior se 
presenta en la Tabla 2.

Tabla 2. Opciones basadas en la toma de decisiones compartidas con los padres, para manejar a un recién nacido de una madre con COVID-19 

sospechoso o confirmado 

Escenario Opción A Opción B Opción C

Parto Precauciones necesarias según 
lo recomendado por los CDC, 
para el parto y la reanimación, 
en una habitación con presión 
negativa.

Precauciones necesarias según lo 
recomendado por los CDC, en una 
habitación con presión negativa o una 
habitación aislada.

Precauciones necesarias según lo 
recomendado por los CDC, en una 
habitación aislada.

Reanimación 
neonatal

La reanimación se realiza en 
una habitación separada, con 
presión negativa.

La reanimación se realiza a seis pies o 
a dos metros de distancia de la madre, 
utilizando una cortina o barrera física, 
con mínimo personal, en una habitación 
con presión negativa.

La reanimación se realiza a seis pies o 
a dos metros de distancia de la madre, 
con mínimo personal, en una habitación 
aislada.

Pinzamiento tardío 
del cordón umbilical

No pinzamiento tardío 
del cordón bajo ninguna 
circunstancia.

Pinzamiento tardío del cordón en 
madres asintomáticas o levemente 
sintomáticas.

Pinzamiento tardío del cordón en todas 
las madres.

Contacto piel con 
piel

No contacto piel con piel. Contacto piel con piel solo con madres 
asintomáticas (previo lavado de manos y      
uso de mascarilla de parte de la madre).

Contacto piel con piel solo con madres 
asintomáticas o levemente sintomáticas 
(previo lavado de manos y uso de 
mascarilla de parte de la madre).

Ubicación del recién 
nacido

En habitación aislada, con 
presión negativa, en cuidados 
mínimos, intermedios o 
intensivos, dependiendo de 
la condición clínica, la edad 
gestacional y el peso al nacer.

Neonato en aislamiento en habitación 
con presión negativa, visitas de la madre 
con mascarilla y realizando, cuidadosa y 
frecuentemente, higiene de manos. 

En la misma habitación con la madre, 
colocado a una distancia de 6 pies 
o 2 metros de ella, excepto durante 
la alimentación. Durante la lactancia 
materna la madre debe utilizar 
siempre mascarilla y lavarse las manos 
frecuentemente.

Exámenes al recién 
nacido

Hisopados nasofaríngeo, 
orofaríngeo y rectal, a las 24 y 
48 horas de vida (dos por cada 
sitio corporal).

Hisopado nasofaríngeo/orofaríngeo a 
las 24 horas de vida (2–3 hisopados).

No toma de exámenes en neonatos 
asintomáticos.

Exámenes maternos 
para finalizar las 
medidas preventivas 
de transmisión

Madre afebril (sin 
antipiréticos), con mejoría de 
los síntomas y 2 hisopados 
nasofaríngeos y orofaríngeos 
SARS-CoV-2 negativos, con al 
menos 24 horas de diferencia.

Madre afebril (sin antipiréticos), con 
mejoría de los síntomas y además, un 
hisopado nasofaríngeo y un hisopado 
orofaríngeo SARS-CoV-2 negativos. 

Afebril (sin antipiréticos) y 
mejoría de los síntomas.
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Soporte nutricional Fórmula, o leche de donante 
si está disponible; si la 
madre eventualmente desea 
brindar seno materno, debe 
extraer su leche por bomba 
y descartarla, hasta que se 
encuentre asintomática, con 
dos pruebas SARS-CoV-2 
negativas, con al menos 24 
horas de diferencia. 

Senos limpios; leche materna extraída 
por bomba y administrada por un 
recurso de salud sano.

Lactancia materna: la madre usa EPP, 
y con sus senos limpios, amamanta al 
recien nacido.

Visitas al neonato Restringir las visitas de 
la madre hasta que esté 
asintomática y presente 
dos pruebas SARS-CoV-2 
negativas. Restringir visitas de 
otros familiares.

De contar con las condiciones, 
se preferirá la video llamada.

La madre puede visitar. 
Restringir a otros visitantes.
Se permite la video llamada

Un visitante (padre o abuelos) con RT-PCR 
negativa podría visitar a la madre y al 
recién nacido.

Neonato expuesto a 
un recurso de salud 
COVID-19 positivo

Se aisla al bebé en una 
habitación con presión 
negativa. Se reanuda el 
cuidado regular solo después 
de obtener dos muestras 
del recién nacido negativas, 
con al menos 24 horas de 
diferencia. El neonato debe 
estar asintomático.

Mantener al bebé en aislamiento hasta 
obtener dos muestras negativas, con 
al menos 24 horas de diferencia. El 
neonato debe estar asintomático.

Se debe efectuar la prueba al neonato 
solo si es sintomático.

Plan de alta y 
atención posterior 
al alta

El recién nacido podría estar 
al cuidado de un recurso de 
salud sano, hasta que la madre 
este afebril (sin antipiréticos), 
con mejoría de los 
síntomas y con 2 hisopados 
nasofaríngeos y orofaríngeos 
SARS-CoV-2 negativos, con al 
menos 24 horas de diferencia.

Alta con la madre con precauciones de 
contacto y gota, hasta que la madre esté 
afebril (sin antipiréticos), con mejoría 
de los síntomas y con 2 hisopados 
nasofaríngeos y orofaríngeos SARS-
CoV-2 negativos, con al menos 24 horas 
de diferencia. 

Dar de alta al bebé junto con la madre, 
con medidas de precaución de contacto 
y gota; no más pruebas maternas a 
menos que los signos/síntomas no se 
resuelvan en 14 días, o su condición se 
deteriore.

Pruebas y 
seguimiento al 
neonato después 
del alta

Hisopados nasofaríngeo y 
orofaríngeo a las 2-3 semanas 
después del alta. 

De contar con las condiciones, 
se preferirá la video llamada.

Si previamente fueron negativos, se 
tomarán hisopados nasofaríngeo y 
orofaríngeo a las 2-3 semanas después 
del alta. 

De contar con las condiciones, se 
preferirá la video llamada. 

No se deben realizar más pruebas a 
menos que el bebé esté sintomático. 

De contar con las condiciones, se 
preferirá la video llamada.

Riesgo potencial 
de transmisión al 
neonato

Bajo Desconocido pero posible Desconocido pero podría ser moderado.

Abreviaturas: CDC, Centros para el Control y Prevención de Enfermedades; COVID-19, enfermedad por coronavirus-19; EPP, equipo de protección 
personal, SAR-CoV-2, coronavirus 2 del síndrome respiratorio agudo grave. 
Nota: cada opción detallada en esta tabla puede modificarse según la preferencia institucional para desarrollar una política individual basada 
en los recursos disponibles, las instalaciones y el volumen de pacientes. El factor predominante que impulsa estas elecciones es la aceptación 
materna del riesgo de transmisión. Cada centro puede adoptar diferentes opciones para cada fila y desarrollar su propio algoritmo. 
Adaptada de: Chandrasekharan P, Vento M, Trevisanuto D, Partridge E, Underwood M, Wiedeman J, et al. Neonatal resuscitation and post 
resuscitation care of infants born to mothers with suspected or confirmed SARS-CoV-2 infection. Am J Perinatol. 2020;37:813-824.DOI: 10.1055/s-
0040-1709688
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Lineamientos sobre la alimentación con 
seno materno durante a la pandemia de 
COVID-19 

Se ha demostrado que el inicio temprano de 
la lactancia materna tiene efectos positivos 
en el recién nacido, especialmente cuando 
se realiza dentro de la primera hora después 
del nacimiento. La leche materna es el me-
jor nutriente para los recién nacidos, ya que 
contiene anticuerpos que mejoran su siste-
ma inmunológico49. 

Una revisión sistemática, que siguió los 
procedimientos del manual Cochrane, iden-
tificó estudios que incluyeron a madres con 
sospecha o confirmación de COVID-19 y a 
sus bebés. La búsqueda se realizó en MED-
LINE (PubMed), la literatura mundial de la 
OMS sobre COVID-19 (https://search.bvsa-
lud.org/global-literature-on-novel-corona-
virus-2019-ncov/), la librería Cochrane, la 
Web of Science Core Collection y Embase. 
También realizaron búsquedas en la Plata-
forma de registros de ensayos clínicos inter-
nacionales sobre COVID-19 de la OMS, con 
el fin de identificar estudios en curso o no 
publicados. La búsqueda identificó inicial-
mente 19 414 registros, de los cuales, 7926 
títulos y resúmenes se analizaron después 
de eliminar los duplicados. Se evaluó la ele-
gibilidad de 605 artículos de texto completo, 
excluyendo 265. De los 340 restantes, solo 37 
investigaron la presencia del SARS-CoV-2 en 
las muestras de leche materna. La revisión 
mostró que la evidencia no es suficiente al 
momento para concluir que existe transmi-
sión vertical del SARS-CoV-2 a través de la 
lactancia materna50. 

Conclusiones 
Los estudios realizados orientan a que la 
transmisión vertical de SARS-CoV-2 por vía 
transplacentaria, aunque rara, es posible, 
y a la vez, confirman dicha transmisión en 
el ámbito posnatal. Su transmisión durante 
el parto aún no ha sido documentada. La 
lactancia materna debe tenerse en mente 
como posible mecanismo de transmisión, 
a menos que se demuestre lo contrario en 
futuros estudios.

La mayoría de neonatos infectados por 
SARS-CoV-2 son asintomáticos o muestran 
sintomatología leve, aunque han sido re-
portados casos graves, con necesidad de 
apoyo ventilatorio. No hay tratamiento anti-
viral y/o inmunomodulador aprobado para 
COVID-19 en recién nacidos. Las unidades 
de cuidados intensivos neonatales deben 
establecer pautas o protocolos de manejo 

de soporte (sobre todo apoyo respiratorio) 
para estos pacientes, según lo ameriten.

 La decisión de mantener separado al bi-
nomio debe ser individualizada, teniendo en 
cuenta la situación clínica y de laboratorio de 
la madre y el neonato, así como los lineamien-
tos hospitalarios locales. En general, se debe 
permitir que los recién nacidos compartan la 
habitación con sus madres, estimulando a la 
vez, la lactancia materna desde el nacimien-
to, siempre y cuando las condiciones clínicas 
del neonato y la madre, lo permitan. 

Financiamiento
La revisión fue financiada por los investiga-
dores.
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Resumen
La disponibilidad de la secuencia de SARS-CoV-2 desde enero de 2020, permitió la implementación de ensayos de reacción 
en cadena de la polimerasa con transcripción inversa en tiempo real para la detección de este virus. Diversos tipos de 
muestra, reactivos y condiciones han sido estandarizados en diferentes países para utilizar este ensayo como prueba 
confirmativa de pacientes con COVID-19, siguiendo las indicaciones establecidas por la OMS en virtud de su alta sensibilidad 
y especificidad. Las condiciones generales para obtener resultados confiables de su aplicación implican detalles como la 
obtención de ácidos nucleicos en cantidad y pureza adecuadas de muestras que indiquen inequívocamente la presencia 
del virus en el paciente, incluso en etapas tempranas de la infección. El presente artículo presenta técnicas y procedimientos 
empleados por diferentes protocolos disponibles para la detección de SARS-CoV-2 mediante ensayos RT-PCR, efectuando 
comparaciones de parámetros de desempeño que permiten reconocer estrategias que pueden ser utilizadas en la mejora 
de este tipo de pruebas diagnósticas.

Palabras clave
Reacción en cadena de la polimerasa de transcriptasa reversa, coronavirus, técnicas y procedimientos diagnósticos, 
aislamiento y purificación, sensibilidad y especificidad.

Abstract
Availability of the SARS-CoV-2 sequence since January 2020, allowed the implementation of reverse-transcriptase 
polymerase chain reaction assays in real time to detect the virus. Diverse sample types, reagents and conditions have 
been standardized in different countries to use the assay as a confirmative test of patients with COVID-19, following the 
indications established by WHO due to it high sensitivity and specificity. General conditions to achieve reliable results from 
this test involve factors such as the acquisition of nucleic acids with acceptable quality and quantity, from suitable samples 
that unequivocally indicate the presence of the virus in patients even at early stages of the infection. This article describes 
diagnostic techniques and procedures used by different available protocols for the detection of SARS-CoV-2 through RT-
PCR assays, comparing performance parameters, which allow to recognize strategies that can be used to improve this type 
of diagnostic tests.

Keywords
Reverse transcriptase polymerase chain reaction, coronavirus, diagnostic techniques and procedures, isolation and 
purification, sensitivity, and specificity.
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Introducción
A inicios de 2020, el patógeno causante de 
la enfermedad COVID-19 es detectado a 
través de la reacción en cadena de la poli-
merasa con transcripción inversa en tiempo 
real (RT-PCR, por sus siglas en inglés), el cual 
es el ensayo establecido por la Organización 
Mundial de la Salud (OMS)1 como prueba 
confirmativa de la presencia del coronavi-
rus 2 del síndrome respiratorio agudo grave 
(SARS-CoV-2). La rápida propagación de la 
enfermedad requiere que el ensayo de de-
tección aplicado sea capaz de detectar nive-
les bajos del patógeno, de forma específica 
y sensible con diferentes tipos de muestra. 
Esta revisión describe los tipos de muestra 
evaluadas para confirmar COVID-19, su ma-
nejo y las características de desempeño de 
protocolos publicados por diferentes labora-
torios a nivel mundial.

Muestras utilizadas para
la detección del SARS-CoV-2 
mediante RT-PCR
Los hisopados nasofaríngeos y orofaríngeos 
son las muestras típicamente usadas para 
confirmar la presencia de SARS-CoV-2 me-
diante RT-PCR2. Sin embargo, el virus tam-
bién se ha detectado en especímenes de 
otros sitios, a través de los cuales se han al-
canzado diferentes eficiencias de detección3.

Por la facilidad de su recolección en pa-
cientes y bajo riesgo infeccioso para pro-
veedores de salud, la saliva es una muestra 
potencial en la detección de SARS-CoV-2 y 
virus similares. Diferentes estudios confir-
man la utilidad de la saliva proveniente de la 
garganta para el diagnóstico precoz y moni-
toreo rutinario de COVID-19, especialmente 
en situaciones en las que la recolección de 
muestras nasofaríngeas puede estar contra-
indicada4,5. Los centros de investigación y 
agencias de salud podrían utilizar esta me-
todología de recolección ya que requiere 
de la utilización de un equipo mínimo6. Por 
otro lado, resultados sobre la efectividad en 
el caso de saliva procedente de glándulas 
salivales todavía no son los esperados7.

Las secreciones conjuntivales también 
han sido evaluadas, encontrándose que 
solo los pacientes con manifestaciones clíni-
cas de conjuntivitis evidencian la presencia 
de SARS-CoV-2 en sus muestras8.

Uno de los estudios más completos so-
bre la eficiencia de detección de este virus 
mediante la prueba RT-PCR, evaluó dife-
rentes tipos de muestra de pacientes con 
diagnóstico clínico de COVID-19, e indicó 
que el fluido de lavado broncoalveolar y 
esputo produjeron la mayor cantidad de 

resultados positivos, seguidos de los hiso-
pados nasales, biopsias con cepillo de fibro-
broncoscopio e hisopados faríngeos, y con 
menor porcentaje de hallazgo en muestras 
de heces y sangre. No fue posible detectar 
el virus en muestras de orina3. Lo anterior 
es consistente con la alta expresión génica 
de la Enzima Convertidora de Angiotensina 
2 (receptor celular del virus) en células del 
tracto respiratorio, especialmente en células 
caliciformes y ciliadas de los epitelios nasa-
les, células alveolares y en células de córnea, 
esófago, íleon, colon, hígado, vesícula, riño-
nes y testículos9.

Los sobrenadantes de cultivos celulares 
también han mostrado su utilidad como 
muestras de estudio de SARS-CoV-2 y otros 
virus, además de muestras fecales de reser-
vorios animales posiblemente transmisores 
de estos tipos de coronavirus10–12.

Métodos de extracción
de ARN para detectar
coronavirus
La extracción cuantitativa de ácidos nuclei-
cos con alta pureza a partir de muestras 
complejas es el requisito previo para ensayos 
de RT-PCR eficientes y es un paso crucial en 
el uso de técnicas moleculares para la detec-
ción eficiente de virus en muestras clínicas. 
Tanto las concentraciones virales absolutas 
como relativas determinarán el éxito de los 
ensayos moleculares posteriores. En el caso 
de trabajar muestras con niveles bajos de vi-
rus, se deberán aplicar estrategias especiales 
para tener mayores probabilidades de de-
tección tales como: homogeneización o di-
gestión enzimática de muestras sólidas o vis-
cosas; técnicas de filtración y centrifugación 
diferencial. Además, se necesitará el uso de 
endonucleasas para liberar genomas de las 
partículas virales protegidos por nucleocáp-
sides. Todos estos pasos aumentarán la con-
centración absoluta y relativa de los ácidos 
nucleicos virales antes de su extracción13.

Una baja eficiencia de extracción puede 
dar señales pobres durante la amplificación 
exponencial y, por lo tanto, dar resultados 
falso-negativos13,14. La baja calidad de ex-
tracción, por otro lado, puede contener una 
variedad de inhibidores de la PCR, lo que 
proporciona lecturas poco confiables du-
rante la amplificación15,16. Por estas razones, 
la selección de un método de extracción 
será un paso fundamental para el éxito en la 
detección de SARS-CoV-2.

Actualmente se utilizan dos métodos 
principales de extracción de ARN previo a la 
RT-PCR para la detección de SARS-CoV-2: la 
cromatografía de columna y la aplicación de 
partículas magnéticas. 
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La extracción utilizando cromatografía 
por columna se basa en la adsorción re-
versible del ácido nucleico a un soporte de 
sílice (membrana) bajo condiciones deter-
minadas de pH y fuerza iónica que permite 
su limpieza y posterior recuperación17. Por 
otro lado, el uso de partículas construidas 
con componentes de naturaleza magnética 
se fundamenta en la unión rápida y reversi-
ble del ácido nucleico a estas, seguida de la 
aplicación de un campo magnético externo 
que permite la separación del complejo par-
tícula-ARN de la fase líquida de la muestra, 
logrando así su aislamiento y purificación18. 

Una evaluación de la extracción de ARN 
de SARS-CoV-2 a partir de muestras del trac-
to respiratorio superior (hisopados nasofa-
ríngeos) utilizando un kit de extracción por 
columnas (como control) y uno con perlas 
magnéticas, demostró resultados equiva-
lentes con un 100 % de sensibilidad y espe-
cificidad19. 
El Centro para el Control y Prevención de 
Enfermedades de los Estados Unidos de 
América21 (CDC, por sus siglas en inglés), 
autoriza el uso de diferentes kits disponibles 
comercialmente y además reporta pruebas 
que califican el desempeño de estos en la 
recuperación ARN del virus a partir de las 
muestras y su utilidad en los ensayos mo-
leculares subsecuentes (Tabla 1)21. Entre los 
kits mencionados en la tabla hay algunos 
como el mini kit QIAamp® Viral RNA cuyo 
uso ha mostrado ser exitoso en diferentes 
publicaciones10,12,21.

Además, aunque de menor uso, también 
se ha demostrado la utilidad de metodolo-
gías de extracción por solventes, en el ais-
lamiento de ácidos nucleicos virales20. Estos 
métodos se basan en el uso de soluciones 
de lisis, separación de solutos por solubili-
dad y separación de fases líquidas mediante 
ciclos de centrifugación23. En los momentos 
actuales, la carencia de soluciones de lisis 
es un problema común en los laboratorios 
y parte esencial para lograr la extracción de 
ARN de SARS-CoV-2 de alta calidad y pure-
za. A través de un estudio multicéntrico se 
evaluaron diferentes formulaciones de solu-
ciones de lisis verificando el desempeño de 
los ácidos nucleicos obtenidos a través de 
RT-PCR. Los ensayos demostraron la adecua-
bilidad de los ácidos nucleicos obtenidos a 
través del uso de un tampón de lisis con 
GITC (tiocianato de guanidina) 4 M y Tritón 
X-100 al 3 % (v/v), comparando incluso con 
otras soluciones de extracción comerciales. 
Este tampón de lisis, además, incluye un 
detergente que ayuda a desintegrar el virus 
durante la extracción y azul de bromofenol, 
como ayuda visual para la adición de este 
reactivo a las muestras clínicas (composi-

ción: GITC 4M, Tris-HCl 55mM, EDTA 25mM, 
Tritón X-100 3 % (v/v), Azul de bromofenol 
0.01 % p/V)24.

Dada la importancia de evaluar la eficien-
cia de extracción de muestras heterogéneas 
y con resultados de detección viral variables, 
se realizó un estudio que evaluó 8 métodos, 
entre manuales y automatizados, para la 
detección óptima de ARN de SARS-CoV por 
RT-PCR en muestras de heces. Los métodos 
automáticos evidenciaron una sensibilidad 
del 100  %, mientras que los métodos ma-
nuales evidenciaron sensibilidades entre el 
50 y 91,7. La investigación resalta la impor-
tancia de aplicar el conocimiento sobre car-
ga viral en los pacientes y muestras, el uso 
de procedimientos estándar, pero también 
la capacidad de cada método, ya que es lo 
que llevará a obtener los mejores resultados 
en la detección de ARN viral25.

Ensayo RT-PCR
para detectar SARS-CoV-2
La RT-PCR es una técnica de laboratorio 
que permite la identificación, detección y 
cuantificación de ARN, utilizando este como 
molde para sintetizar ADN complementario 
(ADNc), el cual a su vez constituye la plantilla 
para una reacción de PCR en tiempo real. El 
aumento exponencial en las copias de ADN 
se ve reflejado en la aparición de fluorescen-
cia cuya intensidad es directamente propor-
cional a la cantidad de ARN en la muestra, 
haciendo que esta reacción sea altamente 
sensible aun a bajas concentraciones de áci-
dos nucleicos virales.

Los genes de coronavirus anotados has-
ta ahora incluyen: ORF1 (marco de lectura 
abierta 1) que comúnmente es representa-
do en secciones a y b, N (nucleocápside), M 
(membrana), E (envoltura viral), S (espiga vi-
ral), y ARN polimerasa dependiente de ARN 
(RdRP- por sus siglas en inglés), presente en 
el ORF1b1,26,27 (Figura 1). Los científicos enfa-
tizan que la selección de estos blancos ge-
nómicos para pruebas RT-PCR se debe a que 
son regiones persistentes en los coronavirus, 
pero con ciertas porciones específicas para 
SARS-CoV-2; lo que permite entregar resulta-
dos consistentes a medida que la pandemia 
progresa e intrínsecamente mientras el virus 
sufre mutaciones10,30. En toda metodología 
analítica, especialmente en estos casos de 
detección de patógenos relevantes, es im-
portante considerar aspectos como la sen-
sibilidad, especificidad y límite de detección 
(LD). En la tabla 2, se describen las caracterís-
ticas generales y los parámetros de desem-
peño mencionados de diferentes protocolos 
para la confirmación de COVID-19 utilizadas 
en la actualidad (Tabla 2).
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Tabla 2. Condiciones de reacción de RT-PCR para la detección de SARS-CoV-2

Entidad Secuencia de Primers y Sonda* de los blancos genéticos Mezcla para qRT-PCR Condiciones de
amplificación

Universidad 
de Hong 
Kong, Hong 
Kong10

ORF1b F 5’-TGGGGYTTTACRGGTAACCT-3’(Y = C/T, R = A/G) Una mezcla de 20 μL de 
monoplex RT-PCR contenía: 
5 μL de master mix de 
reacción 4X (TaqMan® Fast 
Virus
Mezcla maestra de 1 paso, 
ThermoFisher), 0.5 μmol/L 
por cada primer forward 
y reverse, 0,25 μmol/L de 
sonda y 4 μL de muestra 
de ARN.

Transcripción inversa 
a 50 °C durante 5 min, 
inactivación de la 
transcriptasa inversa a 95 
°C durante 20 s, 40 ciclos
de amplificación 
(desnaturalización a 95 °C 
durante 5 s; alineación/
extensión a 60 ºC por 
30 s). 

R 5’-AACRCGCTTAACAAAGCACTC-3’(R = A/G) -

P 5´-TAGTTGTGATGCWATCATGACTAG-3´
(En 5’-FAM/ZEN/3’-IBFQ; W = A/T)

N F 5´-TAATCAGACAAGGAACTGATTA-3´

R 5´-CGAAGGTGTGACTTCCATG-3´

P 5´-GCAAATTGTGCAATTTGCGG-3´
(En 5’-FAM/ZEN/3’-IBFQ)

Tabla 1. Kits comerciales validados (13 de julio de 2020) por el EE.UU.-CDC para la extracción de ARN de SARS-CoV-221

Nombre comercial Tipo de muestras Método de extracción

mini kit QIAamp® Viral RNA Fluidos corporales libres de células Columna con membrana de sílice

QIAamp® DSP Viral RNA Mini Kit Fluidos corporales libres de células, plasma (tratado con anticoagulantes 
que no sean heparina) o suero

Columna con membrana de sílice

EZ1® DSP Virus Kit and Buffer AVL Suero humano, plasma, líquido cefalorraquídeo (LCR), orina, sangre 
completa, heces, medios de transporte, muestras respiratorias y 
torundas secas

Partículas magnéticas

Roche MagNA Pure™ Total 
Nucleic Acid Kit*

Suero, plasma y sangre completa Partículas magnéticas de vidrio

Roche MagNA Pure™ 96 DNA 
and Viral NA Small Volume Kit

Sangre entera de mamífero, suero, plasma, orina, esputo, hisopos, 
heces, lavado broncoalveolar (BAL), líquido cefalorraquídeo (LCR) y 
cultivos bacterianos (con o sin opción de lisis externa)

Partículas de vidrio magnético

Figura 1. Estructura del genoma de SARS-CoV-2 con base en la secuencia publicada en GenBank (Número de acceso: MN975262)27,28.
Creada en BioRender.com a. Marcos de lectura abierta (ORF) 1a, 1b, 3, 6, 7a y 16 proteínas no estructurales. Los genes S, E, M y N indican las cuatro 
proteínas estructurales: espiga (S), envoltura (E), membrana (M) y nucleocápside (N). b. Se muestran las secuencias anotadas y las posiciones 
aproximadas de los sets de primers y sondas utilizados para la detección mediante RT-PCR en los protocolos revisados en este artículo10-12,21.
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China-CDC12 ORF1ab F 5´-CCCTGTGGGTTTTACACTTAA-3´ Una mezcla de reacción 
de 25 μL contenía 12,5 μL 
de 2× Master Mix OneStep 
PrimeScriptTM RT-PCR 
(Takara, Japón), 0,5 μL 
de transcriptasa inversa / 
mezcla de ADN polimerasa 
Taq, 5 μl de ARN extraído, 
concentraciones de 400 
nmol/L de primers, y 200 
nmol/L de sonda.

El ciclo térmico incluyó 42 
° C x 5 min, seguido de 95 
° C x 10 segundos y luego 
40 ciclos de 95 ° C durante 
10 s y 60 ° C durante 45 
s. Cada ejecución incluyó 
un control de plantilla 
genómica SARS-CoV-2 y 
al menos dos controles 
negativos o simulados 
(para la extracción y el 
paso de amplificación por 
PCR).

R 5´-ACGATTGTGCATCAGCTGA-3´

P 5´-FAM-CCGTCTGCGGTATGTGGAAAGGTTATGG-
BHQ1-3´

N F 5´-GGGGAACTTCTCCTGCTAGAAT-3´

R 5´-CAGACATTTTGCTCTCAAGCTG-3´

P 5´-FAM-TTGCTGCTGCTTGACAGATT-BHQ1-3´

EE.UU.-CDC21 N1 F 5´-GACCCCAAAATCAGCGAAAT-3´ N es el factor de conversión 
del volumen de reactivo 
por reacción, si n < 15, N es 
n+1; si n  15, N es n+2. Una 
reacción contiene 5,5 μL 
de ARN extraído, 1,5 μL de 
primers/sonda, kit de RT-
PCR según el detalle: Master 
mix Termo Fisher TaqPathTM

(5,0 μL); Sistema 
PromegaGoTaq® Probe
(10.0 μL del master mix con 
dUTP, 0,4 μL de Go Script RT 
Mix); UltraPlexTM ToughMix® 
(4x) Quantabio. (5,0 μL)

Termofisher, lleva a 
cabo 4 etapas: la retro 
transcripción a 25 ºC x 
2 min y la inactivación a 
50 ºC x 15 min. Luego la 
desnaturalización a 95 ºC 
x 2 min, y 45 ciclos a 95 
ºC x 3s y a 55 ºC x 30 s. 
Promega GoTaq® realiza la 
retro transcripción a 45 ºC 
x 15 min y la inactivación 
a 95 ºC x 2 min. Luego 
45 ciclos a 95 ºC x 3 s y a 
55 ºC x 30 s. Quantabio 
qScriptTM realiza la retro 
transcripción a 50 ºC x 
10 min y la inactivación 
a 95 ºC x 2 min. Luego 
45 ciclos a 95 ºC x 3s y a 
55 ºC x 30 s.

R 5´-TCTGGTTACTGCCAGTTGAATCTG-3´

P 5´-FAM-ACCCCGCATTACGTTTGGTGGACC-
BHQ1´**

N2 F 5´-TTACAAACATTGGCCGCAAA-3´

R 5´-GCGCGACATTCCGAAGAA-3´

P 5´-FAM-ACAATTTGCCCCCAGCGCTTCAG-BHQ1´**

RP F 5´-AGATTTGGACCTGCGAGCG-3´

R 5´-GAGCGGCTGTCTCCACAAGT-3´

P 5´-FAM-TTCTGACCTGAAGGCTCTGCGCG-BHQ-1´**

Alemania 
(Charité)11

RdRP F 5´-GTGARATGGTCATGTGTGGCGG-3´(R=G/A) Una reacción de 25 μL 
contenía 5 μL de ARN, 
12,5 μL de 2 × tampón 
de reacción provisto con 
el sistema Superscript III 
RT-PCR de un solo paso con 
PlatinumTM Taq Polymerase 
(Invitrogen, Darmstadt, 
Alemania; conteniendo 
0,4 mM de cada trifosfato 
de desoxirribonucleotidos 
y 3,2 mM de sulfato de 
magnesio), 1 μL de mezcla 
de transcriptasa inversa 
/ Taq del kit, 0,4 μL de 
una solución de sulfato 
de magnesio 50 mM 
(Invitrogen), y 1 μg de 
albúmina de suero bovino 
no acetilado (Roche).

El ciclo térmico se realizó 
a 55 °C durante 10´ para 
la transcripción inversa, 
seguido de 95 °C durante 
3´ y luego 45 ciclos de 
95 °C durante 15 s, 58 °C 
durante 30 s.

R 5´-CARATGTTAAASACACTATTAGCATA-3´(R=G/
A,S=G/C)

P1 5´-FAM-CCAGGTGGWACRTCATCMGGTGATGC-
BBQ-3´(W=A/T,M=A/C, R=G/A)

P2 5´-FAM-CAGGTGGAACCTCATCAGGAGATGC-
BBQ-3´

E F 5´-ACAGGTACGTTAATAGTTAATAGCGT-3

R 5´-ATATTGCAGCAGTACGCACACA

P 5´-FAM-ACACTAGCCATCCTTACTGCGCTTCG-BBQ

N F 5´-CACATTGGCACCCGCAATC-3´

R 5´-GAGGAACGAGAAGAGGCTTG-3´

P 5´-FAM-ACTTCCTCAAGGAACAACATTGCCA-
BBQ-3´

*F: Forward, R: Reverse, P: Sondas. **Las sondas TaqMan® están marcadas en el extremo 5 ‘con la molécula reportera 6-carboxifluoresceína (FAM) y con el 
inhibidor, Black Hole Quencher 1 (BHQ-1) (Biosearch Technologies, Inc., Novato, CA) en el 3’-final.

Chu et al. (2020)10 diseñaron un ensayo 
RT-PCR dirigido a amplificar las regiones 
ORF1b y N del genoma viral, basándose en 
el alineamiento de las secuencias de SARS-

CoV-2 (Genbank MN908947), con las de 
otros coronavirus tipo SARS encontrados en 
humanos y murciélagos. Se evaluó la espe-
cificidad del ensayo amplificando ARN ex-



36 Alerta 2021;4(1):31-39. 
Factores relevantes sobre el ensayo RT-PCR para la detección de SARS-CoV-2, virus causante del COVID-19.

36

traído de: coronavirus humanos cultivados, 
muestras respiratorias humanas positivas 
para virus endémicos y esputo de pacientes 
sin infecciones virales respiratorias. El ensa-
yo fue específico para los virus del subgé-
nero Sarbecovirus (incluyendo SARS-CoV-2), 
posiblemente debido a la insuficiente in-
formación de SARS-CoV-2 en el momento 
del diseño de la prueba y con el afán de los 
investigadores de considerar eventos de di-
versidad genética del virus. 

La sensibilidad se evaluó en muestras de 
hisopado de garganta recolectadas entre 3 
y 5 días posteriores al inicio de síntomas. Di-
luciones de ARN hasta el cuarto orden (10-4) 
permitieron detectar el gen que codifica la 
proteína N en todas las diluciones y el OR-
F1b hasta la tercera dilución, sugiriendo que 
la detección de N es 10 veces más sensible 
que la de ORF1b. El LD se calculó utilizan-
do como molde plásmidos conteniendo las 
secuencias anotadas, diluidos en serie hasta 
el séptimo orden (10-7), observándose efi-
ciencias de amplificación de 99,6 % y 95,4 % 
para ORF1b y N, respectivamente. Adicional-
mente, estos resultados de LD se determina-
ron en muestras con 10 o más copias de las 
secuencias de interés en reacciones con un 
mínimo de 35 ciclos de amplificación10.

Las pruebas RT-PCR para la detección de 
COVID-19 desarrolladas por los CDC de Chi-
na12,31, se basan en el análisis de dos geno-
mas completos de SARS-CoV-2 obtenidos 
en sus laboratorios (números de acceso en 
GISAID EPI_ISL_402119 y EPI_ISL_402120)32. 
Las secuencias seleccionadas como objeti-
vo fueron las correspondientes al ORF1ab 
y los genes que codifican las proteínas E y 
N. Además, los primers y sondas correspon-
dientes al gen RdRp diseñados anterior-
mente33 fueron utilizados como referencia, 
por su capacidad de amplificación de alfa 
y betacoronavirus procedentes de mur-
ciélago34. La especificidad de los ensayos 
se determinó experimentalmente usando 
ARN de 6 cepas de coronavirus endémicos 
en humanos y una cepa de influenza A. Los 
resultados mostraron la especificidad de los 
ensayos para la detección del ORF1ab y del 
gen N; sin embargo, se observó que los diri-
gidos a detectar los genes E y RdRP no solo 
amplificaban las secuencias de SARS-CoV-2 
sino que también las de SARS-CoV. El LD se 
evaluó mediante la elaboración de curvas 
de calibración de cada gen buscado, utili-
zando una reserva de ARN de SARS-CoV-2 
con copias genómicas predeterminadas.

Los autores indicaron que los ensayos 
bajo las condiciones propuestas son capa-
ces de detectar un mínimo de 0,2 copias de 
ORF1ab por μL y 0,7 copias de los genes N y 
E por μL, en reacciones con un máximo de 

37 ciclos. Para evaluar la sensibilidad de la 
detección se prepararon diluciones seriadas 
1:10 de ARN obtenido a partir de muestras 
clínicas, a través de lo cual se evidenció la 
capacidad de detectar el ORF1ab y los ge-
nes E y N bajo las condiciones de reacción 
en todas las diluciones hasta las 1 en 10 000, 
mientras que el gen RdRp solamente pudo 
ser detectado hasta la dilución 1 en 1000, 
indicando ser la reacción menos sensible de 
las cuatro. Además, si bien evaluaron la sen-
sibilidad de los ensayos en diferentes mues-
tras clínicas, no estandarizaron la carga viral 
entre ellas, por lo que no se puede inferir 
acerca de la sensibilidad del método sobre 
cada matriz, sino más bien sobre la posible 
carga viral intrínseca de cada muestra12,34.

Corman et al. (2020)19 ensayaron la de-
tección de SARS-CoV-2 con los genes que 
codifican las proteínas E, N y la enzima 
RdRp. Primers y sondas fueron diseñados a 
partir de alineaciones de 375 secuencias de 
coronavirus tipo SARS procedentes de Gen-
bank, las del genoma del virus publicadas 
en virological.org y GISAID. Para determinar 
la especificidad de los ensayos diseñados, 
determinaron: la estabilidad química de los 
oligonucleótidos para excluir la reactividad 
entre sí; la reactividad cruzada realizando los 
ensayos de E y RdRP con ARN de cultivos ce-
lulares de cinco coronavirus endémicos hu-
manos; y la exclusividad realizando los mis-
mos ensayos que en la reactividad cruzada, 
pero con 297 muestras clínicas positivas a 
virus respiratorios provenientes de bioban-
cos en Europa y Asia. 

En la estabilidad química, los oligonu-
cleótidos no mostraron producir fluorescen-
cia al reaccionar entre sí. En la reactividad 
cruzada ninguno de los virus o preparacio-
nes de virus diferentes a SARS-CoV-2 proba-
dos, mostró reactividad con ninguno de los 
dos ensayos. En los ensayos de exclusividad, 
la mayoría de las reacciones no indicaron 
eventos de detección de falsos positivos. Sin 
embargo, señala que podrían observarse 
problemas de detección falsa causados por 
el manejo rápido de muestras y/o introduc-
ción de nuevas pruebas y controles de diag-
nóstico durante el desarrollo de los ensayos. 

Se evaluó la sensibilidad analítica del 
ensayo por duplicado utilizando sobrena-
dante de cultivos celulares de viriones de 
Frankfurt-1 de cepa SARS-CoV-2, cultivados 
en células Vero. El sobrenadante se concen-
tró 20 veces su volumen inicial y se purificó. 
Todos los ensayos fueron altamente sensi-
bles, obteniéndose 5,2 copias por reacción 
para el ensayo del gen E y 3,8 copias por 
reacción del gen RdRp, con una probabili-
dad de detección del 95 % para ambos (no 
se reportaron los resultados obtenidos para 
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N). Adicionalmente diseñaron una sonda 
para RdRp (RdRP_SARSr-P1) que detecta 
SARS-CoV y SARS-CoV-2, que en conjunto 
con la sonda específica para SARS-CoV-2 
(RdRP_SARSr-P2) permitieron discriminar en 
la muestra la presencia de ambos virus. El LD 
se determinó utilizando ARN genómico de 
SARS-CoV y transcritos sintéticos de ARN del 
gen E y RdRp de SARS-CoV-2. Las gráficas 
de los resultados indicaron límites de detec-
ción para el gen E de 3,9 copias por reacción 
y del gen RdRp de 3,6 copias por reacción, 
con un 95 % de confianza con intervalos de 
2,8 - 9,8 y de 2,7 – 11,7, respectivamente.

El gen N (regiones N1 y N2) es el blan-
co elegido para las pruebas RT-PCR confir-
mativas de COVID-19 por los CDC de los 
EE.UU.21. Además, seleccionaron el gen RP 
(ARNasa humana) como control del ensayo. 
Los primers se diseñaron con base en el ali-
neamiento de las secuencias de SARS-CoV-2 
disponibles en GenBank (a febrero 2020), 
concordantes al 100  % con estas a excep-
ción del primer forward N1, que presenta 
una discordancia nucleotídica y según los 
autores implica riesgos mínimos de falsos 
positivos. La especificidad de estos ensayos 
fue evaluada solamente in silico: se usó la 
plataforma BLASTn para comparar las se-
cuencias de los primers y sondas contra se-
cuencias nucleotídicas de dominio público 
y se evaluaron parámetros de concordancia 
y de penalización, para crear y extender es-
pacios para el alineamiento. 

Los resultados de esta comparación 
mostraron homología del primer forward 
N2 y la sonda N1 para coronavirus de mur-
ciélagos relacionados con SARS y SARS-CoV. 
No obstante, al realizar el análisis combinan-
do primers y sondas, no hubo predicción de 
falsos positivos potenciales. Adicionalmen-
te, la especificidad de N1 y N2 fue evaluada 
contra preparaciones de títulos conocidos 
de 20 agentes infecciosos que incluían virus 
y bacterias asociados a enfermedades respi-
ratorias, mostrando no amplificar en reac-
ciones con dichos agentes infecciosos. Para 
la determinación del LD se añadieron títulos 
conocidos de ARN sintéticos correspon-
dientes al gen N de SARS-CoV-2 (GenBank: 
MN908947.2) a un diluyente (suspensión de 
células humanas A549 y medio de transpor-
te viral), simulando una muestra clínica. Se 
ensayó la detección del ARN extraído (con 
una concentración de 3 copias de ARN/μL) 
y dos diluciones seriadas 1:3 y 1:9 con 20 ré-
plicas. 

El LD del ensayo N2 fue de 0,3 copias de 
ARN por μL, con al menos 36 ciclos, y para 
el ensayo N1 fue de 1 copia por μL, con al 
menos 33 ciclos, ambos con el kit de extrac-
ción QIAGEN® DSP Viral RNA Mini Kit (95 % 

de confianza). Adicionalmente, se evaluó la 
equivalencia del LD de los dos genes en di-
ferentes químicas de fluorescencia, median-
te la preparación triplicada de diluciones se-
riadas 1:10, 1:100 y 1:1000, partiendo de una 
solución de 100 copias/μL de ARN de las 
secuencias de interés. El LD fue de 1 copia 
de ARN/μL para ambos ensayos con cada 
máster mix, exceptuando la versión BHQ de 
Promega GoTaq®, que requiere al menos 10 
copias de ARN/μL21.

Conclusión
La selección de la muestra y el método de 
extracción de sus ácidos nucleicos son fac-
tores importantes que influirán sobre el éxi-
to de ensayos moleculares de RT-PCR para la 
detección de virus.

De los cuatro ensayos para la confirma-
ción de COVID-19 analizados en este artí-
culo, todos muestran niveles de especifici-
dad de altos a medios para distinguir entre 
SARS-CoV-2 de otros virus causantes de 
afecciones respiratorias en diferentes mues-
tras. La sensibilidad y el límite de detección 
muestran ser muy buenos pudiéndose de-
tectar, en algunos casos, desde menos de 
una copia de ARN blanco por microlitro, lo 
que avala este tipo de prueba como un en-
sayo de elección para confirmar la presencia 
del virus. La diversidad de genes blanco y de 
control propuestos, han permitido distin-
guir entre SARS-CoV-2, otros coronavirus y 
el ARN de hospederos infectados, lo cual es 
indispensable ante la perspectiva de la apa-
rición de nuevas especies de betacoronavi-
rus patógenos para la humanidad.
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Resumen
A mitad del siglo XX surge un nuevo paradigma enfocado en la prevención y no únicamente en el manejo de pacientes 
con enfermedades cardiovasculares. Este enfoque busca identificar indicadores de riesgo involucrados en el desarrollo de 
dichas patologías para generar intervenciones preventivas. En la actualidad se cuenta con múltiples escalas de riesgo para 
calcular la posibilidad de eventos cardiovasculares mayores en un tiempo determinado. En esta revisión bibliográfica se 
presenta una serie de escalas y calculadoras de riesgo utilizadas con frecuencia, y se describen sus diferentes cualidades, 
beneficios, oportunidades, fortalezas y debilidades. Se revisó la evidencia de las siguientes herramientas: Framingham, 
QRISK3 (algoritmo QRESEARCH de riesgo cardiovascular), American Heart Association, Organización Mundial de la Salud, 
Systematic Coronary Risk Evaluation y Gaziano. Es fundamental investigar la aplicación de estas calculadoras de forma 
rutinaria en la población de Latinoamérica para determinar cuál herramienta es la más adecuada.

Palabras clave
Infarto del miocardio, enfermedades cardiovasculares, síndrome metabólico, factores de riesgo, atención primaria.

Abstract
In the middle of the 20th century, a new paradigm emerged focusing on prevention and not just on management of 
patients with cardiovascular diseases. This approach seeks to identify risk indicators involved in the development of these 
pathologies, to design preventive interventions. Currently there are multiple risk scales to calculate the possibility of 
major cardiovascular events in a given time. In this bibliographic review, a series of frequently used scales are presented, 
describing their different qualities, benefits, opportunities, strengths, and weaknesses. Evidence from the following tools 
have been reviewed: Framingham, QRISK3 (QRESEARCH cardiovascular risk algorithm), American Heart Association, World 
Health Organization, Systematic Coronary Risk Evaluation and Gaziano. It is essential to investigate the application of this 
calculators in a routinely manner to determine which tool may be more appropriate according to the characteristics of the 
Latin American population.

Keywords
Myocardial infarction, cardiovascular disease, metabolic syndrome, risk factors, primary health care.

Introducción
Las enfermedades cardiovasculares (ECV) 
son las patologías que afectan al corazón y 
a los vasos sanguíneos; se encuentran entre 

las principales causas de morbimortalidad y 
alta probabilidad de discapacidad1,2. Las ECV 
son la principal causa de mortalidad a nivel 
mundial, sobrepasando las 200 muertes por 
cada 100  000 habitantes, correspondiendo 
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13,13 % al infarto miocárdico, 2,24 % a hiper-
tensión arterial y a otra patología isquémica 
un 2,08 %3.

El riesgo cardiovascular se define como 
«la probabilidad de una persona de mo-
rir o sufrir eventos mayores cardiocircula-
torios como infarto agudo al miocardio, 
tromboembolismos e incluso la muerte en 
un periodo determinado de tiempo»4,5. Se 
estima que alrededor de 23,3 millones de 
personas morirán a causa de ECV en 2030, 
y se espera que en el futuro sigan siendo la 
principal causa de muerte6,7. El estudio Fra-
mingham puso en perspectiva la presencia 
de factores de riesgo cardiovascular y se han 
hecho múltiples intentos por desarrollar cal-
culadoras de alto valor predictivo, pero con 
el grado de sencillez adecuado para una rá-
pida implementación a gran escala8-11.

Latinoamérica no es la excepción en 
cuanto a elevadas tasas de morbimortali-
dad por ECV. Pocos han tenido el interés de 
investigar el uso de las calculadoras y quie-
nes lo han realizado no presentan evidencia 
concreta sobre alguna que tenga aplicabi-
lidad y sea extrapolable a la población lati-
noamericana con mejores resultados debi-
do a limitaciones, como costos elevados de 
atención y la necesidad de realizar exáme-
nes de laboratorio12.

La evaluación del riesgo cardiovascular, 
sobre todo en el primer nivel de atención de 
los países en vías de desarrollo, genera un 
aporte invaluable para el manejo del pacien-
te, sentando las directrices del seguimiento 
y la intensidad de las intervenciones, con un 
enfoque preventivo de los eventos13-15.

Por tanto, en este trabajo se pretende 
analizar diferentes tablas de predicción de 
riesgo cardiovasculares y discutir su aplicabi-
lidad en la población latinoamericana. Para 
tal efecto se realizó una revisión bibliográ-
fica de artículos originales y de revisión con 
una vigencia de publicación no mayor de 5 
años. Se consultaron bases de datos como: 
SciELO, Google Académico, HINARI y Pub-
Med, en idioma español e inglés, haciendo 
uso de operadores booleanos como AND, 
OR y NOT: Riesgo cardiovascular AND Infarto 
Agudo al Miocardio, Cardiopatía Isquémica 
NOT Síndrome Metabólico, Riesgo cardio-
vascular elevado OR Diabetes Mellitus. Se 
utilizaron los siguientes descriptores claves: 
calculadoras de riesgo cardiovascular, riesgo 
cardiovascular, enfermedad cardiovascular, 
factores de riesgo cardiovascular.

Desarrollo de la temática
Escala Framingham

El estudio Framingham comenzó en 1948 
con el grupo original (cohorte original)16. En 
1971 se añadió a los hijos de la cohorte ori-
ginal (cohorte offspring) ante la necesidad de 
un estudio prospectivo en adultos jóvenes17. 
Posteriormente, en 2002, el estudio reclutó 
una tercera generación de participantes; que 
permitiría aportar información sobre los fac-
tores fenotípicos y genotípicos relacionados 
al riesgo cardiovascular18. En 1994 se agregó 
un grupo multicultural (Omni) ante la necesi-
dad de reflejar la diversidad étnica, seguido 
de un segundo grupo multicultural en 2003.

El estudio de Framingham proporciona 
dos opciones para valorar el riesgo cardio-
vascular, calculando tal riesgo en los próxi-
mos 10 o 30 años19,20. La calculadora para 10 
años se utiliza en pacientes entre las edades 
de 30 a 74 años, sin historial de enfermedad 
cardiovascular; utiliza los predictores: edad, 
diabetes, condición de fumador, colesterol 
total, colesterol Lipoproteínas de alta den-
sidad (HDL por sus siglas en inglés), índice 
de masa corporal (IMC) y si el paciente en 
estudio se encuentra en tratamiento para 
manejo de presión arterial sistólica.

La calculadora, que predice el riesgo car-
diovascular para los siguientes 30 años, está 
diseñada para pacientes entre las edades de 
20 a 59 años, sin antecedentes de enferme-
dad cardiovascular o cáncer. Utiliza los pre-
dictores: sexo, edad, presión arterial sistólica, 
uso o no de antihipertensivos, condición de 
fumador, diabetes mellitus, colesterol total, 
colesterol HDL e IMC.

Algoritmo de predicción de riesgo 
cardiovascular QRISK3

El primer modelo de QRISK fue publicado en 
2007, en busca de una herramienta enfoca-
da para la población europea, que permitie-
ra estimar el riesgo cardiovascular a 10 años 
en pacientes de atención primaria. El mode-
lo fue actualizado en 2008 (QRISK2)21. En el 
año 2017 se publicó la versión actualizada 
QRISK322-24.

El algoritmo QRISK2 valora edad, sexo, 
origen étnico, presión arterial sistólica, IMC, 
cociente colesterol total/HDL, tabaquismo, 
antecedente familiar de enfermedad coro-
naria en parientes de primer grado menores 
de 60 años, tratamiento con antihiperten-
sivos, artritis reumatoidea, fibrilación atrial, 
enfermedad renal crónica (estadio 4 y 5), 
síndrome nefrótico, glomerulonefritis cró-
nica, pielonefritis crónica, pacientes en diá-
lisis renal y pacientes con trasplante renal2. 
QRISK3 cuantifica el riesgo cardiovascular 
en personas entre la edad de 25 a 84 años, 
incluyendo otros factores de riesgo para au-
mentar la capacidad predictiva.
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Calculadora de ACC/AHA (2013)

En 2013, la American College of Cardiology 
y la American Heart Association (ACC/AHA) 
desarrollaron una calculadora de riesgo car-
diovascular que basa su calculo a partir de 
datos de población blanca y afroamericana; 
predice el riesgo a 10 años de sufrir com-
plicaciones de enfermedad cardiovascular 
aterosclerótica en pacientes que no pre-
sentan enfermedad previa e identifica los 
candidatos óptimos para recibir terapia con 
estatinas cuando presentan un resultado de 
riesgo cardiovascular elevado25-27.

Esta calculadora pondera el riesgo a 10 
años de sufrir una enfermedad cardiovascu-
lar aterosclerótica en pacientes que no pre-
sentan enfermedad previa e identifica los 
candidatos óptimos para recibir terapia con 
estatinas cuando presentan un resultado de 
riesgo cardiovascular elevado.

Calculadora de OMS

Se ha propuesto el uso de las tablas de pre-
dicción de la Organización Mundial de la 
Salud (OMS). Estas incluyen datos sobre la 
prevalencia de factores de riesgo y el ries-
go relativo según la subregión epidemio-
lógica28. Es una calculadora que ofrece el 
resultado del riesgo cardiovascular con solo 
ingresar seis parámetros (nivel de colesterol 
total, cifra de presión arterial, padecer de 
diabetes mellitus, sexo, edad y tabaquismo) 
proporcionando un resultado de predicción 
de riesgo a 10 años de eventos cardiovascu-
lares mayores29,30.

SCORE

La calculadora de Evaluación Sistematicadel 
Riesgo Coronario (SCORE), tiene como meta 
predecir el riesgo de mortalidad de causa 
cardiovascular a 10 años en individuos sin 
enfermedad previa. Se desarrolló en el año 
2003, apoyándose en la base de datos de 
12 poblaciones europeas y varios estudios 
de cohorte, con una población total de 
205  178 individuos. El modelo es aplicable 
a personas de entre 45 y 64 años, sin ante-
cedentes de enfermedad cardiovascular y 
evalúa factores de riesgo como sexo, edad, 
tabaquismo, perfil lipídico y presión arterial 
sistólica. Estas variables contribuyen en el 
riesgo global de presentar un futuro even-
to trombo-isquémico31. Se fundamenta en 
el nivel de colesterol total o en la relación 
entre el colesterol total y el HDL, como varia-
bles independientes. Estas variables fueron 
calculadas para países europeos de bajo y 
alto riesgo por separado.

Gaziano

En el año 2008, Gaziano et al., colectaron da-
tos por medio de la primera encuesta exa-
minadora de salud y nutrición nacional de 
Estados Unidos, (NHANES I por sus siglas en 
inglés), para desarrollar una calculadora de 
riesgo de enfermedad cardiovascular, sin la 
necesidad de realizar pruebas de laboratorio. 
La novedad de este modelo es la similitud de 
puntaje que presenta al compararla con los 
modelos que requieren valores de laborato-
rio, la rapidez y simplicidad con la que se ob-
tiene la puntuación, incluso desde la primera 
visita al consultorio y a un menor costo32,33.

Propusieron suplantar en el modelo de 
Framingham la medición de colesterol total 
y colesterol HDL y, en su lugar, utilizar el ín-
dice de masa corporal; además, implemen-
taron factores como la edad (35-74 años), el 
sexo, la presión arterial sistólica, el tabaquis-
mo y la diabetes mellitus.

Pandya et al. evaluaron la intercambiabi-
lidad de la escala de Gaziano con respecto a 
escalas que utilizan pruebas de laboratorio, 
como Framingham en dos versiones (ver-
siones 2008 y 1991) y con dos versiones de 
SCORE (para entornos de alto y bajo riesgo), 
que son generalmente usadas en la práctica 
clínica. Se hicieron comparaciones utilizan-
do datos poblacionales de la tercera en-
cuesta nacional examinadora de salud y nu-
trición de Estados Unidos (NHANES III), con 
resultados comparables entre las escalas.

Un enfoque preventivo y de educación 
en salud que empodere a los pacientes a se-
guir las recomendaciones de estilos de vida 
y, en caso de ser necesario, la adherencia al 
tratamiento, han sido la piedra angular para 
un adecuado control y en el mejor de los ca-
sos, tendencia a la baja de la mortalidad por 
eventos cardiovasculares en los países de-
sarrollados34,35. Sin embargo, la situación en 
Latinoamérica se torna más difícil, debido a 
la deficiente educación con un enfoque pre-
ventivo de su población y la alta prevalencia 
de factores de riesgo cardiovascular.

Con el fin de evaluar el riesgo cardiovas-
cular de la población latinoamericana se 
diseñó en el año 2003 el estudio la evalua-
ción de riesgo cardiovascular múltiple en 
Latinoamérica (CARMELA por sus siglas en 
inglés)36, en siete ciudades de la región en 
dónde se evaluaron 11 550 sujetos, de am-
bos sexos, de entre 25 y 64 años.

Este estudio proporcionó datos epide-
miológicos sobre el riesgo de enfermedad 
cardiovascular, distribuido de forma hetero-
génea en Latinoamérica, con factores con-
centrados en diferentes ciudades. La preva-
lencia de hipertensión arterial fue 25  % en 
Buenos Aires, Barquisimeto y Santiago, com-
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parables a la prevalencia mundial de 26 % y 
Estados Unidos (con un 29 %), según fecha 
de realización del estudio. México tuvo las 
mayores prevalencias de diabetes (9 %), sín-
drome metabólico (27 %) y obesidad (31 %), 
frente al resto de ciudades37. El riesgo cardio-
vascular general se determinó mediante la 
calculadora de riesgo de Framingham: 11 % a 
18 % de la población de cada ciudad presen-
tó un nivel de riesgo intermedio a alto 38,39.

Al comparar datos de LASO y NHANES 
se evidenció que la prevalencia de hiper-
tensión, diabetes y tabaquismo es similar en 
las poblaciones de Latinoamérica y Estados 
Unidos. Sin embargo, la obesidad y un valor 
alto de colesterol total es predominante en 
Estados Unidos, en contraste con la presen-
cia de bajos niveles de colesterol HDL en La-
tinoamérica.

Uno de los principales problemas con 
respecto al cálculo del riesgo cardiovascular 
en la población de Latinoamérica, es que no 
se ha continuado investigando la evolución 
que experimentan los factores de riesgo en 
la población y subrogando la aplicación de 
las calculadoras de predicción de eventos 
cardiovasculares.

Para enfatizar la importancia del estado 
cardiovascular en las personas, la Asociación 
Americana del Corazón creó el concepto 
de Salud Cardiovascular Ideal; que se defi-
ne como «la presencia simultánea de cuatro 
conductas cardiovasculares favorables: no 
fumar, IMC <25 kg/m2, actividad física y una 
dieta según las recomendaciones actuales; 
y tres factores de salud ideales: colesterol 
total <200 mg/dL, presión arterial <120/<80 
mmHg y glucosa en ayunas <100 mg/dL, 

todos estos valores sin necesidad de trata-
miento médico»40,41.

Con el objetivo de evaluar la presencia 
de la Salud Cardiovascular Ideal en Latino-
américa, Seron et al., tomaron como pobla-
ción a los participantes del estudio CESCAS 
I (Detección y seguimiento de enfermeda-
des cardiovasculares y factores de riesgo en 
el cono sur de Latinoamérica) desarrollado 
en 4 ciudades de Argentina, Chile y Uru-
guay, obteniendo como resultado que solo 
el 0,1 % de la población de estudio cumplió 
con los siete componentes de la definición.

En la actualidad se dispone de múltiples 
calculadoras de evaluación de riesgo car-
diovascular. Cada modelo integra diferentes 
variables, con ciertos puntajes; por tanto 
se han realizado estudios para comparar 
cuál calculadora es más asertiva acorde a 
los eventos que se presentan y, sobre todo, 
cuáles serían las más adecuadas al contexto 
de la población donde son aplicadas42,43. De-
bido a la heterogeneidad de las poblaciones 
a nivel mundial, se ha intentado encontrar 
un método de predicción ideal, que sea ex-
trapolables, así como diferencias entre hom-
bres y mujeres en sus resultados (Tabla 1).

El modelo de Framingham se ha consi-
derado un referente en la práctica clínica44. 
En algunas escalas, como SCORE, se ha cues-
tionado la cantidad de variables que evalúa. 
En ciertos casos podría sugerir que minimiza 
el riesgo obtenido, al no considerar factores 
como alteraciones en la glicemia o triglicéri-
dos, el sedentarismo, índice de masa corpo-
ral o antecedentes familiares. Otra limitante 
es el aumento de costos en la atención mé-
dica, ya que exige exámenes de laboratorio45.

Tabla 1. Resultados de discriminación de riesgo para escalas basadas en exámenes de laboratorio en comparación 
con la escala de Gaziano

Hombres

Escala Sensibilidad Especificidad Valor predictivo positivo Valor predictivo negativo

Gaziano 0,788 0,592 0,063 0,988

Framingham 2008 0,788 0,591 0,063 0,988

Framingham 1991 0,780 0,591 0,063 0,987

Score alto riesgo 0,805 0,592 0,065 0,989

Score bajo riesgo 0,814 0,592 0,065 0,989

Mujeres

Gaziano 0,638 0,823 0,079 0,990

Framingham 2008 0,707 0,825 0,087 0,992

Framingham 1991 0,700 0,824 0,085 0,991

Score alto riesgo 0,638 0,823 0,079 0,990

Score bajo riesgo 0,655 0,823 0,081 0,990
Elaboración propia basada en la siguiente fuente: Pandya, A., Weinstein, M. C., & Gaziano, T. A. (2011). A comparative assessment of non-laboratory-
based versus commonly used laboratory-based cardiovascular disease risk scores in the NHANES III population. PloS one, 6(5), e20416. https://doi.
org/10.1371/journal.pone.0020416



Alerta. 2021;4(1):40-48. 
Calculadoras de riesgo cardiovascular como estrategia preventiva de eventos isquémicos en la población de Latinoamérica.

44

Muñoz et al., analizaron la concordancia 
entre las ecuaciones AHA/ACC 2013, SCO-
RE y Framingham ajustado; evaluaron 800 
pacientes colombianos entre 40 y 74 años. 
Los resultados evidenciaron que al utilizar la 
calculadora de Framingham ajustado había 
un 5,9 % de pacientes de alto riesgo; según 
SCORE para países de bajo riesgo un 18,7 % 
y para países de alto riesgo de 31,2 %, exis-
tiendo una baja concordancia entre estos 
modelos. De acuerdo con la necesidad de 
administración de tratamiento hipolipe-
miante, la AHA/ACC lo estaría indicando 
a un 40,8  % de los pacientes, frente a un 
50,6 % según Framingham ajustado46,47.

El estudio realizado por Alcocer et al., en 
México comparó los métodos Framingham 
y SCORE, tomando la base de datos de un 
grupo de trabajadores del Hospital Gene-
ral, aparentemente sanos. Contrario a los 
resultados en Colombia, se observó que los 
pacientes en alto riesgo fueron mejor iden-
tificados con Framingham, mientras que 
SCORE los clasificó en riesgo medio y a al-
gunos hasta en bajo riesgo, lo que sugiere 
que este modelo puede llegar a subestimar 
la presencia de enfermedad.

Peer et al., en el estudio CRIBSA, evalua-
ron la comparabilidad del porcentaje obte-
nido con la escala de Framingham versus la 
de Gaziano (NHANES I), en una población de 
Sudáfrica. Los resultados mostraron una alta 
correlación del puntaje entre la escala que 
utiliza exámenes de laboratorio y la que no 
los requiere. Así, se vuelve una alternativa 
factible al eliminar la necesidad de medicio-
nes de laboratorio que incrementan el uso 
de recursos, mejorando la accesibilidad a un 
adecuado manejo de los pacientes en los 
países de bajos y medianos ingresos48.	
Kariuki y colaboradores realizaron una bús-
queda bibliográfica para evaluar la aplicabi-
lidad de modelos que no necesitan valores 
de laboratorio. La investigación se centró en 
5 escalas: Framingham no basado en labo-
ratorio, Gaziano, OMS/ISH, método sueco 
basado en consultas y el modelo de práctica 
general del Reino Unido. Todos fueron desa-
rrollados con el fin de ser usados en entor-
nos de recursos limitados. El método sueco, 
Framingham y Gaziano demostraron una 
buena discriminación. Una ventaja de las es-
calas de Gaziano y de la OMS fue la simplici-
dad gráfica para su aplicación clínica49.

Pandya et al., realizaron un estudio para 
comparar la escala de Gaziano con la Escala 
de Framingham (1991-2008) y SCORE (alto 
y bajo riesgo), en una muestra de 5999 es-
tadounidenses pertenecientes al NHANES 
III, que son individuos que también forma-
ron parte del NHANES I, estudio donde se 
constituyó el modelo de Gaziano. Los re-

sultados sugieren una sensibilidad, especi-
ficidad, valor predictivo positivo y negativo 
similares para todas las escalas (Tabla 1). Las 
variaciones más evidentes se presentan en 
la sensibilidad, marcadas por el sexo. Esta 
diferencia en el sexo femenino podría de-
berse a efectos biológicos diferenciales para 
variables específicas de cada escala, como el 
colesterol en la escala de Framingham o la 
diabetes y el tratamiento de la hipertensión 
en el modelo de SCORE. Esto se convierte en 
un punto de interés y requiere que futuras 
investigaciones evalúen si se presenta esta 
tendencia en otras poblaciones; y así valo-
rar el uso de la escala de Gaziano como un 
modelo simple y de bajo coste para la aten-
ción temprana en la prevención de eventos 
isquémicos en países subdesarrollados.

A pesar de que estos estudios intentan 
encontrar la mejor calculadora de riesgo 
para la población latinoamericana, aún no 
se dispone de un modelo definitivo. Por tan-
to, es de esperar que esto influya en que, a 
la fecha, no se logran alcanzar las metas es-
tablecidas en las estrategias de prevención. 
La identificación oportuna del riesgo en los 
individuos resulta en una mejoría de los re-
sultados clínicos de morbimortalidad y se 
puede convertir en el punto de partida para 
adecuar políticas de decisiones pertinentes 
sobre prevención y control de eventos car-
diovasculares50.

Conclusiones
Han sido expuestas múltiples calculadoras 
para predecir el riesgo cardiovascular, que 
se diferencian entre sí en los criterios que 
incluyen para realizar su cálculo y el even-
to que están destinadas a predecir. Se ha 
comprobado su efectividad y utilidad para 
prevenir las formas graves de enfermedades 
cardiovasculares principalmente en el pri-
mer nivel de atención en salud.

Al describir las escalas de Framingham, 
el algoritmo QRISK3, la calculadora de ACC/
AHA, OMS, el SCORE y la propuesta de Gazia-
no, se evidencia cuáles variables coinciden 
como edad, género, colesterol total, valor de 
presión arterial sistólica, diabetes mellitus y 
tabaquismo. El tiempo de estimación de 
riesgo es, en su mayoría, para 10 años.

Para calcular el riesgo cardiovascular se 
requiere el uso de exámenes de laboratorio, 
una considerable limitación principalmen-
te en países en desarrollo. Debido a esto, 
el modelo propuesto por Gaziano, que no 
incluye exámenes de laboratorio, es una 
prometedora elección con igual capacidad 
predictiva respecto a otras que sí los inclu-
yen. Sin embargo, todavía se necesitan es-
tudios de validación externa que confirmen 
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su utilidad y eficacia en población de países 
latinoamericanos.
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Durante enero de 2020 el brote de neu-
monía por SARS-CoV-2 en la ciudad de 
Wuhan, provincia de Hubei, China, pareció 
obviar a los niños y a los adolescentes. En la 
primera caracterización epidemiológica de 
COVID-19, publicada el 17 febrero de 2020 
por los Centros de Control y Prevención de 
Enfermedades de China (CDC/China, por 

sus siglas en inglés)1, se incluyeron 44 672 
casos corroborados por RT- PCR hasta el 11 
de febrero de 2020. Se reportaron 416 casos 
(0,9 %) entre las edades de 0 a 9 años, nin-
guna muerte y 549 casos (1,2  %) entre las 
edades de 10 a 19 años, incluyendo la muer-
te de un adolescente (tasa de letalidad del 
0,002 %).
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Resumen
El compromiso en los niños y adolescentes se ha hecho más evidente a medida que la epidemia de COVID-19 progresó 
a pandemia. A casi un año de haberse iniciado, los niños comprenden del 1 % al 6 % de los casos. La mayoría de casos 
en pediatría son leves y el sexo masculino se ve más afectado que el femenino. Los niños de menor edad, como los 
lactantes y preescolares, son proclives a desarrollar cuadros clínicos más graves. La gama de manifestaciones clínicas en 
los pacientes pediátricos es tan diversa como en los adultos, y ha llevado ya a varios niños y adolescentes a la muerte, 
usualmente asociada a comorbilidades, coinfecciones o a una extensa respuesta inflamatoria sistémica. En lo que respecta 
a la distribución temporal, hay una tendencia de rápido aumento de los casos durante las primeras etapas de la epidemia 
en cada país, seguida de una gradual y constante disminución. En abril de 2020 se identificó un nuevo síndrome en niños 
y adolescentes de 2 a 15 años asociado a COVID-19. Si bien el síndrome es muy raro, puede ser peligroso. La afección se ha 
denominado síndrome inflamatorio multisistémico en niños o síndrome inflamatorio multisistémico pediátrico. 
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Summary
The involvement of children and adolescents has become more evident as the COVID-19 epidemic progressed into a 
pandemic; and today, almost one year after it started, children comprise 1  % to 6  % of cases. Most cases in pediatrics 
are mild, and males are infected more than females. Younger children such as infants and preschoolers are prone to 
develop severe cases. The range of clinical manifestations in pediatric patients is as diverse as in adults, and has already led 
several children and adolescents to death, usually associated with comorbidities, co infections, or an extensive systemic 
inflammatory response. In terms of temporal distribution, there is a trend of rapidly increasing cases during the early stages 
of the epidemic in each country, followed by a gradual and steady decline. In April 2020, a new syndrome was identified 
in children and adolescents aged 2 to 15 associated with COVID-19. While the syndrome is very rare, it can be dangerous. 
The condition has been named multisystem inflammatory syndrome in children or pediatric multisystem inflammatory 
syndrome. 
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Sin embargo, esta impresión inicial se 
modificó a medida el brote progresó a nivel 
global; hoy, a casi un año, los niños com-
prenden del 1 % al 6 % de todos los casos 
positivos2–4. Sin embargo, se desconoce el 
número real de casos, ya que hay infeccio-
nes asintomáticas. Los pacientes menores 
de 1 año pueden ser asintomáticos hasta en 
el 15 % de los casos2,5. Los pacientes pediátri-
cos rara vez se someten a pruebas diagnós-
ticas para COVID-19, ya que frecuentemente 
son asintomáticos o levemente sintomáti-
cos. Además, los niños que se infectan con 
SARS-CoV-2 tienen más compromiso del 
tracto respiratorio superior que del tracto 
respiratorio inferior5. Sin embargo, aun sien-
do asintomáticos o levemente sintomáticos, 
los pacientes excretan al virus de manera 
prolongada en sus secreciones respiratorias 
y heces6,7, teniendo implicaciones notables 
en la difusión del virus en la comunidad, es-
pecíficamente en guarderías, escuelas y en 
sus hogares8,9.

En la presente revisión narrativa sobre CO-
VID-19 en niños y adolescentes, a diciembre 
de 2020, se describen los siguientes aspec-
tos: epidemiología, sistema de clasificación 
de gravedad, manifestaciones clínicas, altera-
ciones de laboratorio y hallazgos de imagen. 
En lo referente al tratamiento, al presente aún 
existe carencia de experiencia terapéutica 
específica en pediatría. Se describe, además, 
el síndrome inflamatorio multisistémico en 
niños, también conocido como síndrome in-
flamatorio multisistémico pediátrico tempo-
ralmente asociado a SARS-CoV-2.

Descripción de la temática
Epidemiología

Dong et al.5, el 8 de abril de 2020, registraron 
una serie de casos a nivel nacional de 2135 
pacientes pediátricos con COVID-19, repor-
tados al CDC/China del 16 de enero al 8 de 
febrero de 2020.

Hubo 728 (34,1  %) casos confirmados 
por laboratorio y 1407 (65,9  %) casos sos-
pechosos. El rango de edad fue de 2 a 13 
años y 1208 (56,6 %) de los pacientes eran 
del sexo masculino. En lo que respecta a la 
distribución temporal, hubo una tendencia 
de rápido aumento de los casos durante la 
primera etapa de la epidemia, seguida de 
una gradual y constante disminución.

Con respecto a la gravedad (incluyendo 
casos confirmados y casos sospechosos) 
94 (4,4 %), 1088 (51 %) y 826 (38,7 %) casos 
,fueron diagnosticados como asintomáti-
cos, leves o moderados, respectivamente; 
totalizando el 94,1 % de todos los casos no 
graves. Aunque las manifestaciones clínicas 

de COVID-19 en niños fueron menos graves 
que las de los adultos, los niños más peque-
ños, especialmente los lactantes y los pre-
escolares, fueron más proclives a presentar 
manifestaciones graves (neumonía y ciano-
sis central) o críticas Sindrome de Dificul-
tad Respiratoria Aguda (SDRA) que requirió 
ventilación mecánica. Las proporciones de 
casos graves y críticos fueron 10,6 %, 7,3 %, 
4,2 %, 4,1 % y 3,0 %, para los grupos de edad 
< 1 de un año, 1 a 5 años, 6 a 10 años, 11 
a 15 años y > 16 años, respectivamente. Un 
adolescente de 14 años de la provincia de 
Hubei murió el 7 de febrero de 2020, muerte 
incluida en la caracterización epidemiológi-
ca del CDC/China1.

Los Centros para la Prevención y Control 
de Enfermedades de Atlanta (CDC, por sus 
siglas en inglés) publicaron en su Morbidity 
and Mortality Weekly Report (MMWR, por sus 
siglas en inglés), el 10 de abril 202010, datos 
de 149 760 casos de COVID-19 confirmados 
por laboratorio en los Estados Unidos, des-
de el 12 de febrero al 2 de abril de 2020. De 
esos, 2572 (1,7 %) fueron niños o adolescen-
tes <18 años de edad. El sexo se documentó 
en solo 2490; de estos, 1408 (56,5 %) fueron 
del sexo masculino. De los 2572, el 5,7  % 
fue ingresado a servicios de pediatría y un 
0,58  % a unidades de cuidados intensivos 
pediátricos (UCIP). Se informaron tres muer-
tes entre los casos pediátricos. 

La mediana de edad fue de 11 años (ran-
go de 0-17 años). Casi un tercio de los casos 
pediátricos reportados (813; 32  %) ocurrió 
en adolescentes de 15 a 17 años, seguidos 
de aquellos casos en niños o adolescentes 
de 10 a 14 años (682; 27 %). Entre los me-
nores de 10 años, 388 (15 %) ocurrieron en 
niños de 5 a 9 años; 291 (11 %) en niños de 1 
a 4 años y 398 (15,5 %) en niños menores de 
1 año. Los menores de 1 año representaron 
el porcentaje más alto de hospitalizaciones 
(15  %) por COVID-19. El porcentaje de pa-
cientes hospitalizados con edades entre 1 y 
17 años, fue menor, entre el 4,1 % y el 14 %).

Entre los 184 casos de niños < 18 años 
con información de exposición conocida, 
16 (9 %) se asociaron a un viaje y 168 (91 %) 
tuvieron exposición a un paciente COVID-19 
en el hogar o en la comunidad.

Entre los 345 casos pediátricos que con-
taban con documentación sobre condicio-
nes subyacentes, incluidos los seis pacien-
tes ingresados en UCIP, 80 (23 %) tenían al 
menos una condición subyacente. Las más 
comunes fueron: enfermedad pulmonar 
crónica (incluido el asma), enfermedad car-
diovascular e inmunosupresión.

Parri et al.11, el 1 de mayo de 2020, pu-
blicaron los resultados de un estudio de 
infección por coronavirus en los departa-
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mentos de emergencias pediátricas de Italia 
(CONFIDENCE, por sus siglas en inglés). El 
estudio consistió de una cohorte de 100 ni-
ños < 18 años de edad con COVID-19, con-
firmado por RT-PCR, evaluados entre el 3 y 
el 27 de marzo de 2020, en 17 departamen-
tos de emergencias pediátricas de Italia. El 
21 % de los pacientes fueron asintomáticos, 
58  % presentaron enfermedad leve, 19  % 
enfermedad moderada, 1  % enfermedad 
grave y 1% estado crítico. La mayoría de los 
lactantes presentó enfermedad leve, lo cual 
contrasta con lo encontrado por Dong et 
al.5 y los CDC10, quienes describieron que los 
lactantes < 1 año fueron los que presenta-
ron casos de mayor gravedad. Evoluciones 
graves o críticas se diagnosticaron sobre 
todo en pacientes con comorbilidades. No 
se reportaron muertes.

Sistema de clasificación de grave-
dad para COVID-19 en pediatría

Los pacientes menores de 18 años pue-
den ser evaluados de acuerdo a las pautas 
de puntuación para pacientes pediátricos 
que adolecen de la COVID-19, emitidas por 
la Sociedad de Pediatría de la Asociación 
Médica China5,12. Definieron la gravedad de 
COVID-19 con base en las características 
clínicas, pruebas de laboratorio y de ima-
gen. Los criterios de diagnóstico son los si-
guientes: 1. Infección asintomática: ningún 
síntoma o signo clínico y las imágenes de 
tórax normales, RT-PCR o serología positi-
vos. 2. Caso leve: sintomatología de infec-
ción aguda del tracto respiratorio superior, 
incluyendo: fiebre, fatiga, mialgia, tos, dolor 
de garganta, secreción nasal y estornudos. 
El examen físico revela faringitis y ausencia 
de sonidos anormales en los pulmones. Al-
gunos niños pueden no tener fiebre o tener 
solo síntomas gastrointestinales como náu-
seas, vómitos, dolor abdominal y/o diarrea. 
3. Caso moderado: Paciente con neumonía, 
fiebre frecuente y tos (principalmente tos 
seca al principio, seguida de tos con flema); 
algunos pueden presentar sibilancias, pero 
no hipoxemia o dificultad para respirar; en 
los pulmones se pueden escuchar esterto-
res secos y/o húmedos. Algunos casos no 
tienen síntomas ni signos clínicos, pero la 
tomografía axial computarizada (TAC) de 
tórax revela lesiones pulmonares, las cuales 
son subclínicas. 4. Caso grave: Fiebre, sinto-
matología respiratoria temprana, como tos; 
pueden ser acompañados de sintomatolo-
gía gastrointestinal como diarrea. A menu-
do se complican en aproximadamente una 
semana, desarrollando disnea con cianosis 
central. La saturación de oxígeno es < 92 %, 
acompañándose de otras manifestaciones 

de hipoxia. 5. Caso crítico: Los niños pue-
den progresar rápidamente a SDRA o falla 
respiratoria y pueden también presentar 
choque, encefalopatía, lesión miocárdica o 
insuficiencia cardíaca, coagulopatía e insufi-
ciencia renal aguda. La disfunción orgánica 
puede ser mortal.

Buonsenso et al.13 propusieron el 15 de 
mayo de 2020 que la definición de enferme-
dad moderada debía cambiarse a un diag-
nóstico exclusivamente clínico. En la defini-
ción de enfermedad moderada, se detalla 
que «algunos casos no tienen síntomas ni 
signos clínicos, pero la TAC de tórax revela 
lesiones pulmonares, que son subclínicas». 
Especifican que este criterio debe elimi-
narse, ya que estos niños asintomáticos o 
paucisintomáticos no deberían someterse a 
una TAC, sino ser clasificados directamente 
como casos leves.

Manifestaciones clínicas

Hoang et al.14, en una revisión sistemática 
publicada en junio de 2020, identificaron 
las manifestaciones clínicas más frecuentes 
reportadas en 131 estudios, llevados a cabo 
en 26 países, comprendiendo 7780 pacien-
tes pediátricos. La fiebre y la tos fueron los 
dos signos más predominantes, presentán-
dose en el 59,1 % y el 55,9 % de los niños, 
respectivamente. Se observó que alrededor 
del 19,3  % de los niños eran asintomáti-
cos, efectuándoles RT-PCR debido a ante-
cedentes de contacto cercano. Luego, en 
orden descendente, la sintomatología más 
frecuentemente encontrada fue: rinorrea 
y congestión nasal (20  %), mialgia y fatiga 
(18,7  %), odinofagia (18,2  %), disnea o difi-
cultad respiratoria (11,7 %), dolor abdominal 
y diarrea (6,5 %), náuseas y vómitos (5,4 %), 
cefalea y mareos (4,3  %), faringitis (3,3  %), 
falta de apetito (1,7 %) y exantema (0,25 %).

Hallazgos de laboratorio

Aunque en general el recuento total de leu-
cocitos varía entre pacientes, la linfopenia, 
acompañada de trombocitopenia leve, se 
encuentran entre los hallazgos anormales 
más comunes en los pacientes pediátricos 
con COVID-19. Se ha reportado neutrofilia en 
algunos pacientes, así como prolongación en 
el tiempo de protrombina y el tiempo parcial 
de tromboplastina activada. El dímero D ele-
vado refleja la aparición de coagulopatía y es 
un importante indicador de progresión de la 
enfermedad. Además, los marcadores infla-
matorios se presentan elevados en las fases 
agudas del proceso infeccioso: velocidad de 
eritrosedimentación (VES), proteína C reacti-
va (PCR) y la procalcitonina. Cabe mencionar 
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que si bien el valor diagnóstico de la PCR es 
superior al de la procalcitonina, esta última 
puede potencialmente ser de mayor valor 
que la primera, para predecir progresión de 
la enfermedad15. 

Imagenología

Katal et al.16, en una revisión sistemática pu-
blicada en julio de 2020, identificaron los 
hallazgos de imagen más frecuentes repor-
tados en pacientes COVID-19 pediátricos. 
La revisión analizó 39 estudios incluyendo 
un total de 850 pacientes. Las opacidades 
en vidrio esmerilado y las consolidaciones 
fueron las anomalías más frecuentemen-
te encontradas en la TAC de tórax (61,5 %). 
Otros hallazgos descritos fueron: el signo 
del halo (área circular de opacidad en vidrio 
esmerilado localizada alrededor de nódulos 
pulmonares)17, opacidades intersticiales, en-
grosamiento de las paredes bronquiales y el 
patrón en adoquín desordenado (patrón re-
ticular superpuesto sobre un fondo de opa-
cidad en vidrio esmerilado, dando un aspec-
to de figuras poliédricas que asemejan a los 
adoquines o empedrados de los pavimen-
tos)18. Aproximadamente el 55 % de los pa-
cientes presentaron hallazgos pulmonares 
unilaterales. La mayoría de estudios reportó 
que las lesiones se distribuían de forma peri-
férica y en los lóbulos pulmonares inferiores. 
El 26,5 % de los pacientes presentó una TAC 
de tórax normal.

Tratamiento

Actualmente, remdesivir es el único fármaco 
aprobado por la Administración de Alimen-
tos y Medicamentos de los Estados Unidos 
(FDA, por sus siglas en inglés) para el trata-
miento de COVID-19 en pacientes hospita-
lizados. Está aprobado para adolescentes 
con COVID-19 ≥12 años y con peso ≥40 kg. 
Remdesivir también está disponible para 
pacientes más pequeños (que pesen <40 
kg pero más de >3,5 kg), a través de una au-
torización de uso de emergencia, también 
emitida por la FDA. No hay datos suficientes 
para recomendar el uso de otros medica-
mentos, antivirales o inmunomoduladores, 
como terapéuticos específicos contra CO-
VID-19 en pacientes pediátricos. Las consi-
deraciones generales como las condiciones 
subyacentes, la gravedad de la enfermedad 
y el potencial de toxicidad o de interaccio-
nes farmacológicas, deben orientar las deci-
siones terapéuticas caso por caso19.

En la Tabla 1 se resumen de características 
clínicas, exámenes de laboratorio, hallazgos 
de imagenología y tratamientos, utilizados 
en niños y adolescentes con COVID-19 con-

firmado por RT-PCR, en diversos reportes de 
casos o series de casos alrededor del mundo.

COVID-19 en unidad de cuidados 
intensivos pediátricos

Shekerdemian et al.34, el 11 de mayo de 2020, 
reportaron un estudio transversal llevado a 
cabo entre el 14 de marzo y el 3 de abril de 
2020, de 48 niños que ingresaron a 14 UCIP 
en los Estados Unidos. De los 48 niños con 
COVID-19 admitidos en las UCIP participan-
tes, 21 tenían < 10 años, 27 tenían > 10 años, 
25 (52 %) eran varones y los rangos de edad 
oscilaron entre los 4 y 16 años. Cuarenta pa-
cientes (83 %) tenían comorbilidades preexis-
tentes significativas (enfermedad cardíaca, 
retraso del desarrollo, diabetes, compromiso 
inmunitario, neoplasia maligna, obesidad, 
estado postrasplante o traqueotomía). Hubo 
un paciente asintomático (2  %), 35 (73  %) 
presentaron sintomatología respiratoria, uno 
(2  %) sintomatología gastrointestinal, dos 
(4 %) sintomatología neurológica, dos (4 %) 
sintomatología circulatoria, 7 (15 %) otras sin-
tomatologías y 18 (38 %) requirieron ventila-
ción invasiva. Once pacientes (23 %) tuvieron 
falla de dos o más sistemas de órganos. Se 
requirió oxigenación por membrana extra-
corpórea para un paciente (2 %). Al finalizar el 
período de seguimiento, dos pacientes (4 %) 
habían muerto y quince (31 %) seguían hos-
pitalizados, tres todavía necesitaban asisten-
cia respiratoria y uno recibía oxigenación por 
membrana extracorpórea. El promedio de 
estancia en UCIP y la duración de la estancia 
hospitalaria fueron de 5 (3-9) días y 7 (4-13) 
días, respectivamente.

Síndrome inflamatorio
multisistémico en niños 

Riphagen et al.35, durante abril de 2020 en 
Londres, Inglaterra, reportaron a un grupo 
de ocho niños con choque hiperinflamato-
rio, mostrando características similares a la 
enfermedad atípica de Kawasaki, al síndro-
me de choque por enfermedad de Kawasaki 
(KDSS, por sus siglas en inglés)36 o al síndro-
me de choque tóxico. Seis de ellos resultaron 
negativos a SARS-CoV-2 por RT-PCR. En los 
dos pacientes que resultaron positivos, los 
electrocardiogramas basales fueron inespe-
cíficos; sin embargo, un hallazgo ecocardio-
gráfico en común fue el de vasos coronarios 
refringentes, frecuentemente observado en 
la enfermedad de Kawasaki. Uno de los dos 
pacientes positivos presentó arritmias con 
choque refractario, requirió soporte vital ex-
tracorpóreo y murió eventualmente de un 
infarto cerebrovascular. A este paciente se le 
detectó SARS-CoV-2 posmortem. 
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Tabla 1. Resumen de características clínicas, de laboratorio e imagenología, así como de tratamiento, presentadas por niños y adolescentes con 
COVID-19 confirmado por RT-PCR

Fuente Publicación País #Ptes. < 10
años

10-19
años

Rango Sexo Sintomatología/ tratamiento Laboratorio Imagenología

Shen
et al.

20
5/2/20 China 28 ND ND 1 mes

a 17 

años

ND Fiebre, fatiga, tos seca, congestión 

nasal, rinorrea; rara vez náuseas, 

vómitos y diarrea.

No existen datos sobre el 

tratamiento.

PCR elevada Rayos X de tórax: 

opacidad en vidrio 

esmerilado o

neumonía.

Chan
et al.

21
15/2/20 China 1 0 1 10

años

1 M Asintomático, sin embargo con 

lesiones pulmonares en los rayos 

X de tórax.

No recibió tratamiento.

Fosfatasa alcalina 

elevada

Rayos X de tórax: 

opacidades

pulmonares en 

vidrio esmerilado.

Feng
et al.

22
16/2/20 China 15 ND ND 4-14

años

5 M

10 F

Cinco de los pacientes presentaron 

solo fiebre, los 10 restantes fueron 

asintomáticos.

Tuvieron cinco días de tratamiento, 

sin especificar qué tipo de 

medicamentos recibieron.

Leucopenia TAC de tórax:

opacidades 

nodulares 

pequeñas y 

opacidades

irregulares, 

ambas en vidrio 

esmerilado.

Xia
et al.

23
5/3/20 China 20 19 1 0 a 14

años
13 M
7 F

Fiebre, tos, diarrea, secreción 

nasal, dolor de garganta, 

vómitos, taquipnea y fatiga. Poco 

frecuentes: estertores húmedos, 

signos de retracción costal y 

cianosis.

Ocho pacientes presentaron 

coinfección con otros patógenos 

(incluidos los virus de influenza 

A y B, micoplasma, virus sincitial 

respiratorio y citomegalovirus. 

Recibieron tratamiento, sin 

especificar que medicamentos.

Linfopenia; alanina 

aminotransferasa, 

CK-MB, PCR y 

procalcitoninas, 

elevadas.

TAC de tórax:

se observó

consolidación con 

el signo del halo 

circundante,

se observaron 

opacidades en 

vidrio esmerilado.

Qiu

et al.
24

25/3/20 China 36 ND ND 1 a 16

años

23 M

13 F

Diez pacientes fueron 

asintomáticos. El resto presentaron: 

fiebre, tos seca o ambas, así como 

otros síntomas menos frecuentes: 

dolor de garganta, faringitis, disnea 

o taquipnea y vómitos o diarrea.

Todos los niños recibieron 

interferón-alfa por aerosolización 

dos veces al día, 14 (39 %) 

recibieron lopinavir-ritonavir 

en jarabe dos veces al día y seis 

(17 %), requirieron oxígeno.

Linfopenia, 

leucopenia; CK-MB, 

procalcitonina y

dímero-D, elevados.

TAC de tórax 

neumonía 

reportada en 19 

pacientes como 

opacidades 

pulmonares en 

vidrio esmerilado.

Liu

et al.
25

2/4/20 China 6 6 0 1 a 7 

años

2 M

4 F

Fiebre y tos fue lo más frecuente; 

de manera esporádica: amígdalas 

inflamadas, faringitis, vómitos, 

sibilancias, taquipnea, rinorrea, 

escalofríos.

Un niño fue ingresado en la UCIP 

y recibió IGIV.  Todos los pacientes 

fueron tratados empíricamente 

con antivirales, antibióticos y  

terapias de apoyo.

Anemia, linfopenia, 

leucopenia, 

neutropenia; 

dímero-D, aspartato 

aminotransferasasa 

y PCR, elevados.

TAC de tórax: 

opacidades 

irregulares en

vidrio esmerilado.
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Fuente Publicación País #Ptes. < 10
años

10-19
años

Rango Sexo Sintomatología/ tratamiento Laboratorio Imagenología

Lu

et al.26

23/4/20 China 171 129 42 1 día a
15 
años

104 M

67 F

Fueron asintomáticos 27 pacientes.

El resto presentó: fiebre, tos 

y eritema faríngeo. Otras 

manifestaciones menos frecuentes 

fueron: diarrea, fatiga, rinorrea, 

vómitos y congestión nasal.

Tres pacientes se ingresaron en la 

UCIP con ventilación mecánica. 

Los tres tenían comorbilidades 

(hidronefrosis, leucemia e 

invaginación intestinal). El niño con 

invaginación intestinal desarrolló 

falla multiorgánica y falleció.

No existen datos sobre el 

tratamiento recibido por ninguno 

de los pacientes.

Linfopenia TAC de tórax: 

opacidad en 

vidrio esmerilado 

bilateral.

Nathan

et al.27

27/4/20 Francia 5 5 0 < 3

meses

5 M Los cinco pacientes presentaron: 

fiebre aislada e irritabilidad, 

rinorrea, tos y piel moteada. 

Cuatro de los niños mostraron 

sintomatología neurológica al 

ingreso como: hipotonía axial o 

somnolencia o ambas; además, 

cuatro de ellos presentaron 

gemidos.

Los pacientes recibieron solo 

acetaminofén.

Líquido 

cefalorraquídeo 

normal.

Rayos X de tórax: 

normales, excepto

hiperaereación 

leve en un 

paciente.

Parri

et al.11

1/5/20 Italia 100 76 24 0 a 

17.5 

años

  57 M

  43 F

Fueron asintomáticos el 21 %, 

y sintomáticos el 79 %, quienes 

presentaron: fiebre, tos, dificultad 

para respirar, ausencia de apetito 

o dificultad para alimentarse, 

esté último sobre todo en los 

lactantes. Otros presentaron: 

nauseas, vómitos, fatiga, diarrea, 

deshidratación, dolor abdominal, 

cefalea, odinofagia, exantema, 

cianosis, apnea.

Recibieron asistencia respiratoria 

nueve pacientes, seis de ellos 

tenían condiciones coexistentes. 

No hay datos sobre el tratamiento 

recibido por ninguno de los 

pacientes.

Linfopenia Rayos X de tórax: 

anormalidades 

intersticiales, 

derrames 

pleurales, 

opacidades 

irregulares o en 

vidrio esmerilado.

USG de tórax: 

síndrome 

intersticial

sonográfico.

Patel

et al.
28

1/5/20 USA 1 0 1 12   1 F Fiebre, tos no productiva, dos días 

de vómitos no sanguinolentos, 

disnea, disminución de los sonidos 

respiratorios de forma difusa, 

petequias y hematuria. Desarrolló 

SDRA y por ello se ingresó a UCIP.

Se manejó con óxido nítrico 

inhalado y ventilación mecánica. 

Después de administrar 

azitromicina e hidroxicloroquina 

sin mejoría, recibió tocilizumab y 

remdesivir.

Trombocitopenia 

grave;

PCR,

procalcitonina y 

ferritina,

elevadas.

Rayos X de tórax: 

opacidades 

bilaterales difusas 

y derrame pleural

pequeño.
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Fuente Publicación País #Ptes. < 10
años

10-19
años

Rango Sexo Sintomatología/ tratamiento Laboratorio Imagenología

Trogen

et al.
29

4/6/20 USA 1 0 1 17

años

  1 M Varón obeso de 17 años, se 

presentó a la emergencia con 

historia de siete días de fiebre, 

dolor de cuello y síntomas 

gastrointestinales (nauseas, dolor 

abdominal, diarrea).

Ingresó en la UCIP por presentar 

choque séptico no refractario a 

tratamiento con líquidos. Ameritó 

oxígeno suplementario y recibió 

hidroxicloroquina 400 mg BID 

el día uno, seguido de un plan 

de 200 mg BID a completar 

cinco días más; sin embargo, 

fue interrumpido el día tres por 

mostrar en el EKG un intervalo 

QT prolongado. Además, recibió 

anticoagulación con enoxaparina. 

Al ser dado de alta completó dos 

semanas más de apixaban.

PCR, ferritina, 

troponina I, 

dímero-D y 

creatinina, 

elevados.

Coagulopatía leve.

Rayos X de tórax: 

opacidades en 

vidrio esmerilado 

en los lóbulos 

inferiores.

La ecocardiografía 

y  la resonancia 

magnética 

cardíaca

confirmaron 

miocarditis aguda.

Torres 

et al.30

28/8/20 Chile 27 ND ND 0–14 

años

14 M

13 F

Fiebre, dolor abdominal, diarrea,

vómitos, erupción cutánea, 

inyección conjuntival y tos.

Más de la mitad de los niños 

(59 %) requirieron admisión a 

UCIP, diagnosticándoles MIS-C. Se 

prescribieron antimicrobianos en 

el 73 % de los pacientes tratados 

en un servicio hospitalario y en el 

100 % de los pacientes tratados en 

UCIP. Se cumplió anticoagulación 

en 18 pacientes, 16 recibieron 

un régimen de profilaxis y dos 

recibieron dosis de tratamiento.

Tratamiento antiinflamatorio 

específico: 24 pacientes recibieron 

IGIV y/o corticosteroides 

sistémicos; de estos, doce 

niños recibieron ambos (IGIV + 

corticosteroides), siete solo IGIV 

y cinco solo corticosteroides. De 

los 17 pacientes que recibieron 

corticosteroides, 15 fueron 

tratados con metilprednisolona, 

uno con dexametasona y uno 

con hidrocortisona. Además, 

se sospechó un síndrome de 

tormenta de citocinas en dos 

pacientes, por lo que se les 

administró tocilizumab.

Al ingreso, los 

parámetros de 

laboratorio fueron 

compatibles con

inflamación aguda 

en la mayoría de los 

niños, con aumento 

del dímero D y la 

PCR; además de 

linfopenia, anemia 

y plaquetopenia.

Rayos X de tórax y 

TAC de tórax:

no se encontraron 

datos 

contribuyentes.

Ecocardiografía: 

se detectó en 

12 pacientes 

disfunción 

miocárdica y/o 

refringencia de las

arterias coronarias 

y/o derrame 

pericárdico.
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Fuente Publicación País #Ptes. < 10
años

10-19
años

Rango Sexo Sintomatología/ tratamiento Laboratorio Imagenología

Mahajan

et al.31

8/9/20 USA 1 1 0 8 años 1M Dolor abdominal periumbilical 
leve y dos días de fiebre sin 
respuesta a los antipiréticos. Leve 
dolor a la palpación abdominal en 
el área periumbilical, sin
signos peritoneales. El paciente 
fue dado de alta con diagnóstico 
de gastritis leve, gastroenteritis 
temprana y estreñimiento.

Regresó al día siguiente debido 
a fiebre alta persistente, dolor 
abdominal continuo y disminución 
del apetito. Estaba febril y 
taquicárdico y al examen físico 
se le detectó nuevamente dolor 
periumbilical leve. A la mañana 
siguiente, aproximadamente 
12 horas después del ingreso, y 
cinco días desde el inicio de los 
síntomas, continuó con fiebre alta 
y taquicardia persistente, a pesar 
del uso de antipiréticos y líquidos 
intravenosos. El dolor abdominal 
se generalizó, sin rigidez ni 
signos peritoneales. La frecuencia 
cardíaca se mantuvo elevada para 
la edad, incluso estando afebril.

A las 18 horas de ingreso, los 
diagnósticos diferenciales 
incluyeron: enfermedad de 
Kawasaki (EK) atípica, miocarditis 
viral y sindrome de Kawasaki-like, 
relacionados con COVID-19 (lo 
que más tarde se conoció como 
MIS-C).

Se le inició aspirina a dosis altas 
e IGIV, como tratamiento de una 
presunta EK atípica, basada en los 
hallazgos del ecocardiograma.

A las 24 horas de ingreso desarrolló 
hipotensión, extremidades frías 
con pulsos disminuidos y taquip-
nea. Fue trasladado a UCIP para un 
seguimiento más cercano, donde 
se descompensó rápidamente 
debido a un choque cardiogénico 
que condujo a hipoxia aguda 
e insuficiencia respiratoria, con 
edema pulmonar y lesión aguda 
del riñón. Fue intubado y se le 
inició soporte inotrópico.

IgM e IgG anti SARS-CoV-2 
resultaron positivas, y se le 
diagnosticó formalmente MIS-C 
pos viral.

Recibió remdesivir, anakinra, 
metilprednisolona y heparina de 
bajo peso molecular. 

El paciente fue extubado con 
éxito y fue dado de alta sin 
complicaciones cardiopulmonares 
adicionales, o anomalías de 
laboratorio.

Trombocitopenia 

leve y PCR elevada. 

Alteraciones en  

todas las siguientes 

pruebas:

PCR

VES

Troponina

Pro-BNP             

DHL

Fibrinógeno

Procalcitonina

Ferritina

dímero-D

USG

 abdominal: 

inconclusa. 

Resonancia 

magnética 

abdominal: 

engrosamiento 

difuso de las 

paredes del 

intestino delgado 

y grueso.

Rayos X de tórax:

no anomalías 

cardiopulmonares.

Ecocardiograma: 

reducción de la

tensión 

longitudinal 

máxima global,

ectasia 

significativa de la 

arteria coronaria 

descendente 

anterior izquierda, 

sin aneurismas;

función sistólica 

biventricular 

normal, 

no derrame 

pericárdico.
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Fuente Publicación País #Ptes. < 10
años

10-19
años

Rango Sexo Sintomatología/ tratamiento Laboratorio Imagenología

Matsuda

et al.32

6/10/20 Brasil 1 0 1 10 
años

M Siete días de fiebre, dolor 

abdominal y diarrea. Al examen 

físico afebril, deshidratado, 

postrado y con eritema 

conjuntival. Tuvo hipoxemia de 

93,5 %, ascitis, derrame pleural 

y pericarditis. Se diagnosticó 

clínicamente como MIS-C.

Desde su ingreso, recibió 

ceftriaxona por 10 días, 

oseltamivir durante cinco días y 

un macrólido durante 8 días (4 

días de claritromicina seguidos 

de cuatro días de azitromicina). 

Se administraron tres dosis 

de hidroxicloroquina. El niño 

evolucionó a resolución y egresó 

después de 14 días. Se almacenó 

a - 80 oC una muestra de plasma 

adquirida al alta, resultó reactiva 

en cuatro pruebas rápidas para 

SARS-CoV-2.

Anemia, 

leucocitosis a 

predominio 

polimorfonuclear, 

linfopenia, 

niveles elevados 

de marcadores 

inflamatorios, 

entre ellos PCR, 

dímero D, ferritina y 

fibrinógeno. 

TAC de tórax:

opacificación en 

vidrio esmerilado,  

derrame pleural 

bilateral escaso.

Después de cinco 

días, la TAC de 

tórax mostró 

consolidación del 

lóbulo inferior del 

pulmón izquierdo, 

con broncograma 

aéreo y atelectasia, 

derrame pleural 

bilateral y derrame 

pericárdico.

TAC de abdomen: 

adenitis 

mesentérica y 

ascitis.

Rayos X de tórax: 

cardiomegalia.

Meyer      

et al.33

26/11/20 USA 4 0 4 11-17 

años

  3 M

  1 F

Se describe uno de los cuatro 

casos de jóvenes que fueron 

intervenidos por apendicitis 

aguda en el contexto de una 

infección activa por SARS-CoV-2, 

diagnosticada por RT-PCR.

Niña hispana de 11 años, obesa, 

sin antecedentes de enfermedad, 

que se presentó con dos días 

de dolor abdominal, vómitos 

recurrentes, sin sangre o bilis, 

y fiebre. Ante la posibilidad de 

apendicitis aguda se indica TAC 

abdominal. Al examen físico fue 

notable la sensibilidad difusa a la 

palpación, más pronunciada en 

el cuadrante inferior derecho, con 

defensa y rebote. 

Se le  inició ceftriaxona y 

metronidazol y se le efectuó 

apendicetomía laparoscópica. 

El apéndice resecado estaba 

perforado y necrótico. 

Fue dada de alta al sexto día 

posoperatorio, a completar diez 

días de amoxicilina-clavulanato oral.

Leucocitosis de

15 400/mm3 a 

predominio PMN 

(81%).

TAC abdominal: 

apéndice dilatado 

lleno de líquido 

con inflamación 

circundante, 

consistente

con apendicitis 

aguda sin

perforación o 

absceso.

A menos que se especifique, los pacientes no ameritaron UCIP y no hubo mortalidad, sin complicaciones al egreso, con un rango de estadia hospitalaria 
de 1 a 24 días. ND: no datos; PCR: proteína c reactiva; VES: velocidad de eritrosedimentación; USG: ultrasonografía; TAC: tomografía axial computarizada; 
CK-MB: creatina quinasa-banda miocárdica; M: masculino; F: femenino; UCIP: unidad de cuidados intensivos pediátricos; SDRA: síndrome de dificultad 
respiratoria aguda; BID: cada 12 horas; EKG: electrocardiograma; MISC: síndrome inflamatorio multisistémico en niños; IGIV: inmunoglobulina humana 
intravenosa; Pro-BNP: péptido natriurético procerebral; DHL: deshidrogenasa láctica; EK: enfermedad de Kawasaki; RT-PCR: reacción en cadena de la 
polimerasa con transcriptasa inversa; IgM: inmunoglobulina M;  IgG: inmunoglobulina G. 
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Consideraron que se trataba de un nue-
vo fenómeno fisiopatológico, afectando a 
niños que se infectaban con SARS-CoV-2, 
manifestándose como un síndrome hiperin-
flamatorio con falla multiorgánica similar al 
KDSS. Pero al avanzar la pandemia, se deter-
minó que se trataba de una entidad clínica 
diferente. En efecto, posterior a lo informado 
por Riphagen et al.35, varios autores de Eu-
ropa, los Estados Unidos y Latinoamérica, 
reportaron casos de un síndrome inflama-
torio multisistémico en niños, de etiología 
desconocida y temporalmente relacionado 
con el SARS-CoV-237-40. Aunque se presenta 
con poca frecuencia, se asocia con un nú-
mero considerable de ingresos a UCIP y en 
raras ocasiones, con la muerte37-39. Esta for-
ma más grave de COVID-19 se ha descrito 
con mayor frecuencia en categorías étnicas 
específicas de niños, en particular niños 
afroamericanos, afrocaribeños y latinos39,41. 
Se presenta con mayor frecuencia en esco-
lares, desconociéndose aún la razón de esta 
particularidad. 

Fue nombrado por el Royal College of 
Paediatrics and Child Health del Reino Uni-
do (RCPCH, por sus siglas en inglés) como 
síndrome inflamatorio multisistémico pe-
diátrico (PIMS, por sus siglas en inglés) o 
síndrome inflamatorio multisistémico pe-
diátrico temporalmente asociado a SARS-
CoV-2 (PIMS-TS, por sus siglas en inglés), 
estableciendo sus criterios diagnósticos el 1 
de mayo de 202042. Dos semanas después, 
los CDC43 y la OMS44 lo nombraron síndrome 
inflamatorio multisistémico en niños (MIS-C, 
por sus siglas en inglés), estableciendo a la 
vez, su criterios diagnósticos.

La definición en todas las organizaciones 
se basa en 6 elementos principales: edad 
pediátrica, persistencia de la fiebre, presen-
cia de marcadores inflamatorios, signos o 
síntomas de disfunción orgánica, ausencia 
de un diagnóstico alternativo y una relación 
temporal con la infección o exposición al 
SARS-CoV-2. Mientras que la definición de 
RCPCH de PIMS-TS reconoce la asociación 
temporal con COVID-19, no requiere prueba 
de infección o exposición para que se cum-
pla con la definición de caso, a diferencia de 
los criterios de los CDC y la OMS45.

Desde junio de 2020, varios informes de 
casos y series han informado de un síndro-
me inflamatorio multisistémico similar en 
adultos. Al 9 de octubre de 2020, veinte ca-
sos habían sido reportados al CDC46.

Definición de caso de MIS-C
según los CDC 

Paciente < 21 años que presenta fiebre (> 
38.0 °C durante ≥ 24 horas, o reporte de 

fiebre subjetiva que dura ≥ 24 horas), evi-
dencia de laboratorio de inflamación (que 
incluye, pero no se limita a, uno o más de los 
siguientes: PCR, VES, fibrinógeno, procalci-
tonina, dímero-D, ferritina, deshidrogenasa 
láctica, interleucina 6 o neutrófilos eleva-
dos; linfocitos reducidos y albúmina baja) 
y evidencia de enfermedad clínicamente 
grave que requiere hospitalización, con 
compromiso multisistémico involucrando 
> 2 órganos (cardíaco, renal, respiratorio, he-
matológico, gastrointestinal, dermatológico 
o neurológico); no hay diagnósticos alter-
nativos posibles; resultado positivo para in-
fección actual o reciente de SARS-CoV-2 por 
RT-PCR, prueba de anticuerpos o prueba de 
antígenos o exposición a un caso sospecho-
so o confirmado de COVID-19 dentro de las 
4 semanas previas al inicio de los síntomas. 
Algunas personas pueden cumplir criterios 
completos o incompletos para la enferme-
dad de Kawasaki. Sin embargo, en el con-
texto actual deben ser reportadas como 
MIS-C si cumplen la definición de caso. Se 
debe considerar la posibilidad de MIS-C en 
cualquier muerte pediátrica con evidencia 
de infección por SARS-CoV-247.

Al momento no se han realizado estu-
dios que comparen la eficacia clínica de las 
diferentes opciones terapéuticas para MIS-
C. Los tratamientos han consistido principal-
mente en cuidados de apoyo e intervencio-
nes dirigidas contra el proceso inflamatorio 
subyacente. Las medidas de apoyo han in-
cluido: resucitación con líquidos intraveno-
sos, soporte inotrópico, soporte respiratorio 
y en casos raros, oxigenación por membra-
na extracorpórea (ECMO, por sus siglas en 
inglés). Las medidas antiinflamatorias han 
incluido el uso frecuente de inmunoglobu-
linas y esteroides. La aspirina se ha utilizado 
habitualmente debido a la preocupación 
por la afectación de las arterias coronarias. 
Los antibióticos se utilizan de forma rutina-
ria como profilaxis ante una posible sepsis 
bacteriana, mientras se esperan los resulta-
dos de los cultivos. La profilaxis antitrombó-
tica se utiliza a menudo debido al estado de 
hipercoagulabilidad asociado típicamente 
con el MIS-C. Los pacientes con diagnóstico 
de MIS-C deben tener un seguimiento am-
bulatorio estricto, incluida una evaluación 
por cardiología pediátrica de 2 a 3 semanas 
después del alta47. 

Para una ampliación sobre el abordaje 
diagnóstico y terapéutico del MIS-C, o PIMS-
TS, se recomienda revisar las Interim guidan-
ce on multisystem inflammatory syndrome in 
children (MIS-C)48 de la Academia America-
na de Pediatría y los consensos de expertos 
elaborados utilizando del método Delphi: el 
National consensus management pathway 
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for paediatric inflammatory multisystem syn-
drome temporally associated with COVID-19 
(PIMS-TS)49, del PIMS-TS National Consensus 
Management Study Group (Reino Unido), y 
las Clinical guidance for multisystem inflam-
matory syndrome in children associated with 
SARS–CoV-2 and hyperinflammation in pedia-
tric COVID-19: version 150, del American Colle-
ge of Rheumatology.

Conclusiones
Las estadísticas iniciales de la pandemia, ela-
boradas en China, orientaron a que los niños 
y adolescentes serían afectados de forma 
esporádica por el SARS-CoV-2. Sin embargo, 
a medida la epidemia se distribuyó global-
mente y se convirtió en una pandemia, se 
evidenció el compromiso de los pacientes 
en edad pediátrica.

Las infecciones pediátricas se han carac-
terizado por presentarse en las etapas inicia-
les de la epidemia en cada país, para luego 
disminuir de forma lenta y constante. El sexo 
masculino se infecta más frecuentemente 
que el femenino; sin embargo, el sexo mas-
culino no es un factor de riesgo indepen-
diente de COVID-19 grave.

La sintomatología más frecuente en ni-
ños y adolescentes es: fiebre, tos seca, farin-
gitis, dolor abdominal y diarrea. El hallazgo 
de laboratorio más frecuente es la linfopenia 
y en los casos graves, se agregan las eleva-
ciones importantes de la PCR, la procalcito-
nina, el dímero-D y la CK-MB. En rayos X y  la 
TAC de tórax el hallazgo más frecuente son 
las opacidades pulmonares en vidrio esme-
rilado.

Los niños presentan menos infecciones 
y menos gravedad que los adultos. La forma 
de presentación más frecuente en la edad 
pediátrica es la enfermedad leve; sin embar-
go, lactantes y preescolares han presentado 
de forma ocasional, cuadros graves. La ma-
yoría de pacientes que se ingresan a las UCIP 
presentan una o más comorbilidades.

La excreción continua y prolongada del 
virus en las secreciones respiratorias y las he-
ces, tanto de pacientes sintomáticos como 
asintomáticos, debe evaluarse con deteni-
miento, con el fin de determinar su impacto 
en la salud pública global. A la vez, la posible 
transmisión fecal-oral del virus debe tomar-
se en consideración, al establecer los pro-
tocolos de prevención tanto en el ámbito 
hospitalario como en el comunitario.

A partir de esta pandemia, se debe in-
cluir a COVID-19 como parte del diagnósti-
co diferencial de la fiebre sin signos de loca-
lización en pediatría, sobre todo en aquellos 
pacientes que presenten criterios clínicos, 
de laboratorio o imagen de MIS-C.
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Resumen
Introducción. En este trabajo se describen las primeras secuencias completas del genoma de SARS-CoV-2 a partir de 
muestras de pacientes salvadoreños. Objetivo. Reportar las primeras secuencias completas del genoma del SARS-CoV-2 de 
casos procedentes de El Salvador. Metodología. Se realizó una secuenciación masiva en la plataforma MiniSeq Illumina a 
partir de muestras de secreción nasofaríngea. Resultados. El análisis filogenético determinó que estas muestras pertenecen 
al clado 20C secundario de 20A que tiene en común la variante de la mutación D614G de la glicoproteína espícula. La 
mutación S: D614G fue encontrada en las seis secuencias de SARS-CoV-2. En la plataforma GISAID, las secuencias mostraron 
pertenecer al clado GH linaje pangolín B.1.2 y B.1.370; ambos linajes están presentes en Estados Unidos. Conclusión. El 
análisis filogenético evidenció que estas seis muestras pertenecen al clado 20C, clado secundario de 20A, que tiene en 
común la variante de la mutación D614G de la glicoproteína espícula. 

Palabras clave
SARS-CoV-2, D614G, NGS, 2019-nCoV, COVID-19.

Abstract 
Introduction. This work describes the first complete SARS-CoV-2 genome sequencies from samples of Salvadorean patients. 
Objective. To report the first six complete SARS-CoV-2 genome sequencies of six indigenous cases of COVID-19 detected in 
El Salvador, from nasopharyngeal discharge samples. Methodology. An NGS next generation sequencing was performed 
from indigenous samples in the Illumina platform MiniSeq. Results. The phylogenetic analysis showed that these isolated 
belong to the clade 20C secondary of 20A, which have in common the S: D614G variant; the D614G mutation of the 
spike glycoprotein was found in the six sequencies of the SARS-CoV-2 genome. Using the GISAID platform, the sequencies 
were found to belong to the clade GH lineage pangolin B.1.2 y B.1.370, both present in the United States. Conclusion. The 
phylogenetic analysis showed that these six samples belong to clade 20C, a secondary clade of 20A, which has in common 
the variant of the spike glycoprotein D614G mutation.
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ACCESO ABIERTO

Introducción
El SARS-CoV-2 fue descrito como causante 
de COVID-19 por primera vez en Wuhan, 
Hubei, China, el 2 de enero del 2020. En los 
Estados Unidos de América (EUA), se repor-
tó el primer caso el 20 de enero de 2020, en 
el estado de Washington D. C., confirmado 

por los Centros para el Control y la Preven-
ción de Enfermedades de Atlanta (CDC, por 
sus siglas en inglés)1,2.

El 18 de marzo se reporta el primer caso 
confirmado de infección por SARS-CoV-2 
en El Salvador. A nivel mundial, las tasas de 
nuevos casos y muertes por COVID-19 conti-
nuaron aumentando, con casi 4 millones de 
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nuevos casos y 60 000 nuevas muertes regis-
tradas. Al 15 de noviembre de 2020, se había 
notificado a la OMS 53,7 millones de casos 
confirmados y 1,3 millones de muertes3.

El 3 de febrero se publicó la secuencia-
ción del ARN de una muestra de líquido de 
lavado broncoalveolar de un paciente que 
trabajaba en un mercado de Wuhan y que 
ingresó en el Hospital Central de Wuhan el 
26 de diciembre de 2019, mientras experi-
mentaba un síndrome respiratorio severo 
que incluía fiebre, mareos y tos. Así, se iden-
tificó una nueva cepa de virus ARN de la fa-
milia Coronaviridae, que se designó en ese 
momento como coronavirus «WH-Human 
1» (y también se le conoció como «2019-
nCoV»). El análisis filogenético del genoma 
viral completo (29 903 nucleótidos) reveló 
que el virus estaba estrechamente relaciona-
do en un 89,1% con un grupo de coronavi-
rus similares al SARS del género Betacorona-
virus, subgénero Sarbecovirus, encontrado 
previamente en murciélagos en China4. 

A partir de ese momento varios países 
comenzaron a publicar las secuencias ob-
tenidas de pacientes locales y al momento 
de redacción del presente reporte, la última 
actualización del 27 de noviembre de 2020 
publicada en la plataforma Global Initiative 
on Sharing All Influenza Data (GISAID, por sus 
siglas en inglés), registraba 3407 genomas, 
muestreados entre diciembre de 2019 y no-
viembre de 2020. 

Como país es importante poder obtener 
las secuencias de SARS-CoV-2 a partir de 
muestras respiratorias de pacientes locales 
con COVID-19, pues esta información ayuda-
rá a comprender en parte el variado espectro 
clínico y curso de la enfermedad. Aademás, 
desde el punto de vista de la epidemiología 
molecular, permite comparar las secuencias 
entre diferentes poblaciones del mundo con 
las secuencias del país y analizar la evolución 
del virus a medida avanza la pandemia. Esto 
será de mucha utilidad para predecir qué 
podría pasar en los próximos años en el país 
y cómo responder ante esa eventualidad. Al 
principio de la pandemia las secuencias es-
tudiadas han permitido determinar linajes, 
cadenas de transmisión y rutas de infección. 

Estas secuencias completas también nos 
permiten evaluar la variabilidad genética 
del virus a nivel local, su evolución y el po-
der predecir algunos factores pronósticos 
de los pacientes. De igual forma, aunque al-
gunos estudios estadísticos proponen que 
las mutaciones descritas en la mayoría de 
secuencias reportadas hasta el momento 
no demuestran mayor relación con la viru-
lencia, patogenicidad e incluso transmisibi-
lidad e infectividad  viral5, estudios recientes 
de prestigiosos grupos investigadores han 

demostrado el aumento del potencial de 
transmisión de las variantes con la mutación 
D614G, que predomina a nivel mundial6-9. 
Los cambios en la secuencia son importan-
tes; sin embargo, las secuencias también 
permiten evaluar el grado de conservación 
de las regiones del genoma viral, las cuales 
son incidentes para el estudio de métodos 
diagnósticos, blancos de fármacos antivira-
les, así como en la elaboración y seguimien-
to de eficacia de las vacunas.

Se reportan las primeras seis secuencias 
completas del genoma del SARS-CoV-2 de 
seis casos de COVID-19 detectados en El 
Salvador, a partir de muestras de secreción 
nasofaríngea.

Con la descripción de estas primeras se-
cuencias se inicia una serie de publicacio-
nes sobre la vigilancia genómica del virus 
SARS-CoV-2 que serán útiles para conocer la 
evolución del virus, desarrollo de terapias y 
vacunas.

Metodología
Muestras

Se analizaron 50 eluidos de ARN de secre-
ción nasofaríngea obtenida de pacientes 
positivos a la prueba de qRT-PCR para SARS-
CoV-2, diagnosticados en el Laboratorio Na-
cional de Salud Pública del Instituto Nacio-
nal de Salud (INS) y la Sección de Virología 
y Microbiología Molecular, Departamento 
de Microbiología de la Facultad de Medici-
na, Universidad de El Salvador. La extracción 
se realizó con el kit PureLink Viral RNA/DNA 
Mini Kit Invitrogen de ThermoFisher Scienti-
fic. Todos los eluidos fueron conservados a 
-80 °C posterior a la extracción.

Se realizó la confirmación diagnóstica 
por qRT-PCR de los genes E y RdRp con dos 
protocolos: Charité, Berli/EVAg10 con la Ag-
Path-ID One-Step RT-PCR de ThermoFisher 
Scientific y con el PowerChek 2019-nCoV 
Real-time PCR kit (https://www.fda.gov/me-
dia/140069/download). Las amplificaciones 
se realizaron en el QuantStudio 5 Real-Time 
PCR instrument de Applied Biosystems. 

De 50 eluidos se escogieron 6 eludidos 
con CT inferior a 25 con una concentración 
≥50 ng/µL de ARN determinado por fluoro-
metría con Quantus fluorometer, Promega.

Generación de librería

Se utilizó el método de secuenciación con 
enfoque de amplicones aplicando una va-
riante de reacciones de PCR multiplex de 
dos grupos con el kit de Paragon CleanPlex® 
SARS-CoV-2 by SOPHiA, que ha presentado 
buenos resultados en estudios compara-
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tivos de secuenciación masiva (NGS Next-
Generation Sequencing)11,12, siguiendo el 
protocolo del fabricante. Para la generación 
de los amplicones se utilizó el termociclador 
eppendorf Flexlid Mastercycler Nexus gra-
dient.

Secuenciación masiva (NGS)

Se utilizó la plataforma MiniSeq Illumina 
con el MiniSeq Rapid High Output Reagent 
Kit; como control de calidad interno para la 
generación, secuenciación y alineación de 
conglomerados se utilizó PhiX control v3 de 
Illumina. 

Análisis bioinformático

Para el almacenamiento, análisis y gestión 
de datos en formato FASQ producto de la 
secuenciación, se utilizó la plataforma infor-
mática Base Space Sequence de Illumina. 
Para el alineamiento preliminar, determi-
nación de las variantes por mutaciones y 
asignación preliminar de clados, se utilizó 
la plataforma bioinformática SOPHiA-DDM-
V5.7.10. Se realizó alineación de las secuen-
cias obtenidas con secuencias consenso 
NC_045512 en la plataforma en línea FAS-
TA (ebi.ac.uk/tools/sss/fasta/), para generar 
archivos compatibles para la generación 
de propuestas filogenéticas como MEGA-X 
v10.2. Las seis secuencias obtenidas se car-
garon para su análisis de variantes por clado 
a Nexclade beta v0.8.1; finalmente los re-
sultados de las secuencias fueron enviados 
a  GISAID13 para la determinación de clado 
y linaje filogenético, ya que esto permitió 
clasificar y validar los virus secuenciados en 
una plataforma ya ampliamente reconocida 
por la comunidad científica global14.

Consideraciones éticas
El protocolo de investigación fue sometido 
y aprobado por el comité local de ética del 
INS; los investigadores no tuvieron acceso a 
la identidad de los pacientes u otros datos 
sensibles. Las muestras fueron manejadas 
por un número de referencia asignado por 
el Laboratorio Nacional de Salud Pública. Los 
datos de la secuenciación están disponibles 
en la plataforma GISAID bajo los siguientes 
registros: EPI_ISL_671974, EPI_ISL_671978, 
EPI_ISL_672012, EPI_ISL_672570, EPI_
ISL_672572, EPI_ISL_672573.

Resultados
En las seis secuencias mediante el ali-
neamiento con el genoma de referencia 
NC_045512 se observó una concordancia 

de casi el 100 %, confirmándose que las mis-
mas eran positivas a SARS-CoV-2. De igual 
forma, las seis secuencias dieron positivo a 
SARS-CoV-2 en el análisis preliminar en la 
plataforma bioinformática SOPHiA-DDM-
V5.7.10. Además, se analizaron los genes E, 
M, N, ORF10, ORF1a,  ORF1ab, ORF3a, ORF6, 
ORF7a, ORF7b, ORF8, S, dentro de los cuales 
se identificó un total de 27 polimorfismos 
de un solo nucleótido (SNP), desde 10 y has-
ta 15  SNP en cada una de las seis secuen-
cias. Algunos de los SNPs comunes entre las 
secuencias, además la mayoría de los SNP 
identificados, fueron sin sentido (missense), 
implicando un cambio de aminoácido. Las 
secuencias basadas en los SNP identificados 
se agruparon en un solo patrón variante, im-
pulsado principalmente por SNP ubicados 
en la región S, NSP2, NS3 y gen S, presentan-
do las mutaciones A23403G (SD614G), C1059T 
(NSP2T265I) y G25563T (NS3Q57H). En el alinea-
miento con patrón de mutaciones las seis 
secuencias fueron clasificadas en el clado 
Nextstrain 20C (Figura 1-A).

 Además, se utilizó GISAID para la filo-
genia de máxima probabilidad de secuen-
cias muestreadas globalmente de SARS-
CoV-214,15. El resultado de la comparación 
del patrón de mutaciones comparada con 
la base de secuencias y de manera particular 
con la secuencia de referencia hCoV19/Wu-
han/WIV04/2019, las seis secuencias fueron 
clasificadas como clado GISAID GH, linaje 
pangolín B.1.2 y B.1.370, ambos linajes de 
EUA (Figura 1-B) coincidente con el 20C de 
Nextstrain.

Tabla 1. Polimorfismos de un solo nucleótido

Polimorfismo de un solo nucleótido

N_P199L NSP12_K59N NSP2_T85I

N_P67S NSP12_P323L NSP2_S430L

N_R209K NSP13_L256F NSP3_H727Y

NS3_G172V NSP13_N124S NSP3_K384N

NS3_P258S NSP14_N129D NSP5_L89F

NS3_Q57H NSP14_P203L NSP9_S13F

NS7a_T39I NSP15_V320L Spike_A623S

NS8_S24L NSP16_R216C Spike_D614G

NS8_V62L NSP2_T265I Spike_S704L

Al rastrear geográficamente el virus por 
Nextstrain, las seis secuencias mostraron te-
ner mayor similitud con el clado GH (20C) 
presente en la región norteamericana (Figu-
ra 2). 
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Figura 1: (A) Filogenia clados 19A,19B, 20A, 20C según clades.nextstrain.org/tree; filogenia según clados GISAID 
GR, G, GH, O, S, L, V. Las seis secuencias en verde alineadas en clado GH (B); las seis secuencias por alineamiento 
por perfil de mutaciones fueron clado 20C (Nextstrain), clado GH Linage B.1.2 y B.1.370 (GISAID). 

Figura 2: Filogenia por región geográfica para los clados 19A, 19B, 20A, 20C según clades.nextstrain.org/tree. 
Las seis secuencias en gris alineadas en clado 20C, obsérvese el gran número de secuencias norteamericanas 
en rojo.

GISAID Clade GH

Lineages B.1.2
B.1.370

Clade 20C

hCoV-19/El Salvador/INS-01/2020 	 |EPI_ISL_671974|2020-09-16

hCoV-19/El Salvador/UES-001/2020	 |EPI_ISL_671978|2020-10

hCoV-19/El Salvador/UES-02/2020	 |EPI_ISL_672012|2020-10

hCoV-19/El Salvador/UES-04/2020 	 |EPI_ISL_672570|2020-10

hCoV-19/El Salvador/UES-05/2020	 |EPI_ISL_672572|2020-10

hCoV-19/El Salvador/UES-INS-06/2020 	 |EPI_ISL_672572|2020-09

Seis Secuencuencias de El Salvador ubicadas en clado GH.

A

B
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Discusión
Las seis secuencias fueron aceptadas y da-
das de alta en GISAID. Esta información de 
SARS-CoV-2 apoya la calidad del proceso de 
secuenciación, robustece la vigilancia epi-
demiológica y permitirá seleccionar para el 
país la vacuna más representativa.

Con el análisis en la plataforma SOPHiA, 
ninguna de las mutaciones se asoció a ma-
yor virulencia o patogenicidad; sin embar-
go, sí se encontró la mutación Spike_D614G 
que actualmente está siendo ampliamente 
estudiada por su posible relación con mayor 
infectividad de la proteína espícula, lo cual 
aumentaría su transmisibilidad6.

En el alineamiento con patrón de mu-
taciones, las seis secuencias fueron clasifi-
cadas en el clado Nextstrain 20C, caracte-
rizado por la mutación A23403G, C1059T y 
G25563T. Esta alcanzó una frecuencia global 
en torno al 20 % en abril, principalmente por 
secuencias de EUA1,19; 20C es un clado que 
se derivó del clado 20A muy frecuente en 
EUA y que sembró grandes brotes en Euro-
pa a principios de 2020, dominando en los 
posteriores brotes en las Américas. Además, 
una de las características de este clado es la 
presencia de la mutación D614G, la cual  se 
ha relacionado con aumento de la infectivi-
dad viral 9,7 16–18.

Los resultados demostraron que las seis 
secuencias fueron clasificadas como clado 
GISAID GH, linaje pangolín B.1.2 y B.1.370, 
ambos linajes con una alta prevalencia en 
EUA16–18. Es probable que la migración in-
fluya en este patrón, para lo que se requiere 
obtener más secuencias de todo el territorio 
nacional, caracterizar epidemiológicamen-
te para conocer su probable origen, docu-
mentando la vigilancia molecular del virus y 
comprender mejor su evolución en el terri-
torio salvadoreño. 

Las mutaciones encontradas serán es-
tudiadas a profundidad y se informarán en 
una próxima entrega. Los SNPs son candi-
datos fenotípica o epidemiológicamente 
interesantes para futuras investigaciones, en 
combinación con pruebas experimentales 
la verificación de cualquier fenotipo predi-
cho, como es el caso de la mutación D614G.

Conclusiones
Este es el primer reporte de secuencias 
completas del genoma de SARS-CoV-2 en 
El Salvador e identifica una variante predo-
minante en Centro y Norteamérica, especí-
ficamente el clado GH, linaje pangolín B.1.2 
y B.1.370, ambos linajes con una alta preva-
lencia en EUA.

El análisis filogenético evidenció que es-
tas seis muestras pertenecen al clado 20C, 
clado secundario de 20A, que tiene en co-
mún la variante de la mutación D614G de la 
glicoproteína espícula. 

Conflicto de interés
Los autores declaran no tener conflictos de 
interés en el estudio ni haber recibido pa-
trocinio de instituciones privadas; la fuente 
de financiamiento utilizada fueron recursos 
estatales designados para investigación.

Agradecimientos
Se reconoce el apoyo de las máximas autori-
dades de la Universidad de El Salvador, Insti-
tuto Nacional de Salud y Ministerio de Salud; 
agradecimientos especiales a la Sección de 
Virología del Departamento de Microbiolo-
gía, Facultad de Medicina, Universidad de 
El Salvador y a la Sección de Virología del 
Laboratorio Nacional de Salud Pública de El 
Salvador.

Referencias bibliográficas 
1.	 Harcourt J, Tamin A, Lu X, Kamili S, Sakthivel 

SK, Murray J, et al. Severe acute respiratory 
syndrome coronavirus 2 from patient with 
coronavirus disease, United States. Emerging 
Infectious Diseases. 2020;26(6):1266-1273. 
DOI:10.3201/EID2606.200516

2.	 Holshue ML, DeBolt C, Lindquist S, Lofv 
K.H, Wiesman J, Bruce H, et al. First Case 
of 2019 Novel Coronavirus in the United 
States. New England Journal of Medicine. 
2020;382(10):929-936. DOI:10.1056/
nejmoa2001191

3.	 World Health Organization. Weekly 
Epidemiological Update on COVID-19. 
World Health Organization. 2020. Disponible 
en: https://www.who.int/publications/m/
item/weekly-epidemiological-update---3-
november-2020

4.	 Wu F, Zhao S, Yu B, Chen YM, Wang W, Song 
ZG, et al. A new coronavirus associated with 
human respiratory disease in China. Nature. 
2020;579(7798):265-269. DOI:10.1038/
s41586-020-2008-3

5.	 Van Dorp L, Richard D, Tan CC, Shaw 
L, Acman M, Balloux F. No evidence 
for increased transmissibility from 
recurrent mutations in SARS-CoV-2. 
Nature Communications. 2020. 
DOI:10.1101/2020.05.21.108506

6.	 Jackson CB, Zhang L, Farzan M, Choe H. 
Functional importance of the D614G 
mutation in the SARS-CoV-2 spike protein. 
Biochemical and Biophysical Research 



66 Alerta.2021;4(1):61-66.
Primeras seis secuencias del genoma completo de SARS-CoV-2 por NGS en El Salvador.

66

Communications. 2020. DOI:10.1016/j.
bbrc.2020.11.026

7.	 Korber B, Fischer WM, Gnanakaran S, Better 
K, Yoon H, Theiler J, et al. Tracking Changes 
in SARS-CoV-2 Spike: Evidence that D614G 
Increases Infectivity of the COVID-19 Virus. 
Cell. 2020;182(4):812-827.e19. DOI:10.1016/j.
cell.2020.06.043

8.	 Zhang L, Jackson CB, Mou H, Ojha A, 
Peng H, Quilan BD, et al. SARS-CoV-2 
spike-protein D614G mutation increases 
virion spike density and infectivity. Nature 
Communications. 2020:1-9. DOI:10.1038/
s41467-020-19808-4

9.	 Zhang L, Jackson C, Mou H, Ojha 
M, Rangarajan E.S, Izard T, et al. The 
D614G mutation in the SARS-CoV-2 
spike protein reduces S1 shedding 
and increases infectivity. bioRxiv. 2020. 
DOI:10.1101/2020.06.12.148726

10.	 Corman VM, Landt O, Kaiser M, Molenkamp 
R, Meijer A, Chu D.K.W, et al. Detection 
of 2019 -nCoV by RT-PCR. Euro Surveill. 
2020;25(3):1-8. Disponible en: https://www.
who.int/docs/default-source/coronaviruse/
wuhan-virus-assay-v1991527e5122341d992
87a1b17c111902.pdf?sfvrsn=d381fc88_21

11.	 Klempt P, Brož P, Kašný M, Novotný A, 
Kvapilová K, Kvapil P. Performance of 
targeted library preparation solutions 
for SARS-CoV-2 whole genome analysis. 
Diagnostics. 2020;10(10):1-12. DOI:10.3390/
diagnostics10100769

12.	 Charre C, Ginevra C, Sabatier M, Regue H, 
Destras G, Brun S, et al. Evaluation of NGS-
based approaches for SARS-CoV-2 whole 
genome characterisation. Virus Evolution. 
2020. DOI:10.1093/ve/veaa075

13.	 GISAID - phylodynamics of pandemic 
coronavirus in Latin America and the 
caribbean. GISAID. 2020. Fecha de consulta: 

22 de diciembre de 2020. Disponible 
en: isaid.org/ epiflu-applications/
phylodynamics/

14.	 Elbe S, Buckland-Merrett G. Data, disease 
and diplomacy: GISAID’s innovative 
contribution to global health. Global 
Challenges. 2017;1(1):33-46. DOI:10.1002/
gch2.1018

15.	 Rambaut A, Holmes EC, Hill V, O’Toole 
Á, McCrone JT, Ruis C, et al. A dynamic 
nomenclature proposal for SARS-CoV-2 
lineages to assist genomic epidemiology. 
Nature Microbiology. 2020;5(11):1403-1407. 
DOI:10.1038/s41564-020-0770-5

16.	 Toyoshima Y, Nemoto K, Matsumoto 
S, Nakamura Y, Kiyotani K. SARS-CoV-2 
genomic variations associated with 
mortality rate of COVID-19. Journal of 
Human Genetics. 2020;65(12):1075-1082. 
DOI:10.1038/s10038-020-0808-9

17.	 Hodcroft EB, Zuber M, Nadeau S, Candelas 
F, Standler T, Neher RA, et al. Emergence 
and spread of a SARS-CoV-2 variant through 
Europe in the summer of 2020. medRxiv. 
2020. DOI: 10.1101/2020.10.25.20219063

18.	 Pfefferle S, Günther T, Kobbe R, Czech-Sioli 
M, Indenbirken D, Robitaille A, et al. SARS 
Coronavirus-2 variant tracing within the 
first Coronavirus Disease 19 clusters in 
northern Germany. Clinical Microbiology 
and Infection. 2020. DOI:10.1016/j.
cmi.2020.09.034

19.	 Ministerio de Ciencia y Economía; Instituto 
de Salud Carlos III. Informe del Grupo de 
Análisis Científico de Coronavirus del ISCIII 
(GACC-ISCIII). Madrid. Instituto Carlos III. 
2020. 8 p. Disponible en: https://fundadeps.
org/wp-content/uploads/2020/04/
TRANSMISIÓN-DEL-VIRUS_1.pdf



[67]

Variación de la tasa de infecciones 
asociadas a la atención sanitaria en 
neonatos 

Comunicación breve

DOI 10.5377/alerta.v4i1.9748 

Mireya Yamilet Magaña Salazar1*, María Luisa Benítez Hernández2

1. Unidad Organizativa de la Calidad, Hospital San Juan de Dios de San Miguel, El Salvador.  
2. Comité de Prevención y Control e infecciones asociadas sanitaria, Hospital San Juan de Dios de San Miguel, El Salvador.

*Correspondencia
 yamisalma@gmail.com

1.  0000-0002-8061-8796
2.  0000-0001-5958-4846

Resumen
Introducción. En el neonato las infecciones asociadas a la atención sanitaria son causas de aumento de morbilidad, 
mortalidad y una estancia hospitalaria prolongada. El Hospital Nacional San Juan de Dios de San Miguel, reportó una tasa 
de estas infecciones de 3,1 %, entre el 2008 al 2013. Objetivo. Describir la disminución de la tasa de infecciones asociadas a 
la atención sanitaria en la unidad de cuidado intensivos neonatal y servicio de neonatología en el hospital nacional San Juan 
de Dios de San Miguel con las medidas preventivas mejoradas. Metodología. Se realizó un estudio transversal descriptivo 
en las unidades de cuidados intensivos y neonatología entre 2014 y 2019. Se valoró la tasa anual, que identifica los casos de 
la vigilancia de infecciones asociadas a atención sanitaria en neonatos ingresados posterior a la intervención, que consistió 
en mejorar las medidas preventivas dirigidas al usuario, personal de salud y al entorno. Resultados. La tasa promedio de 
infecciones en ambos servicios presentó una variación, de 3,1 % de 2008-2013 a 1,6 % de 2014-2019 (p<0,3). Conclusiones. 
Las acciones de mejora en la prevención de infecciones asociadas a atención sanitaria, planificadas sobre sus causas y en 
coordinación con los tomadores de decisiones, influyen efectivamente en la incidencia de casos.

Palabras claves
Infecciones asociadas a atención sanitaria, neonatos, lavado de manos, desinfección, esterilización.

Abstract 
Introduction. In the neonate, infections associated with health care are the causes of increased morbidity, mortality, and 
prolonged hospital stay. The San Juan de Dios National Hospital in San Miguel, reported a rate of these infections by 3,1 
%, between 2008 and 2013. Objective. To describe the decrease in the rate of infections associated with health care in 
the neonatal intensive care unit and Neonatology service at the San Juan de Dios national hospital in San Miguel with 
improved preventive measures. Methodology. A descriptive cross-sectional study was carried out in the intensive care 
and Neonatology units between 2014 and 2019. The annual rate was assessed, which identifies the cases of surveillance of 
infections associated with health care in neonates admitted after the intervention, which consisted of improving preventive 
measures aimed at the user, health personnel and the environment. Results. The average rate of infections in both services 
varied, from 3,1 % from 2008-2013 to 1,6 % from 2014-2019. Conclusions. Actions to improve the prevention of healthcare-
associated infections, planned on their causes and in coordination with decision makers, effectively influence the incidence 
of cases.
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Introducción 
Las infecciones asociadas a la atención sa-
nitaria (IAAS) en las unidades de cuidados 
intensivos neonatales (UCIN) se consideran 
un evento de vigilancia epidemiológica re-
levante, por ser una complicación asociada 
al aumento de la morbilidad, mortalidad 
y a una prolongada estancia hospitalaria. 
Son frecuentes en el neonato, dado que su 
sistema inmunológico es inmaduro, y esto 
empeora con el bajo peso al nacer, la pre-
maturez y la presencia de múltiples microor-
ganismos patógenos en el ambiente. Lo an-
terior se presenta cuando existen fallos en el 
cumplimiento de las precauciones estándar, 
en el proceso de desinfección, limpieza de 
equipo y superficies1-3. Otras causas pueden 
ser el uso indiscriminado de antibióticos, la 
escasez de personal sanitario capacitado 
en cumplir los protocolos de limpieza, así 
como el lavado y desinfección insuficiente 
de las manos4-5. La incidencia de IAAS repor-
tada en la literatura es del 6,2 % - 33 % y una 
densidad de incidencia de 4,8 - 22 casos por 
cada 1000 días de hospitalización6.

En 2014, la Organización Mundial de la 
Salud (OMS), crea la alianza para la seguri-
dad del paciente, que incluye entre sus prin-
cipales intervenciones: «mejorar la higiene 
de las manos para prevenir las IAAS» y se 
inicia la promoción de guías de aplicación 
adaptables según la complejidad de los 
centros de salud.

El Salvador reportó en 2013 y 2014 una 
tasa nacional de infecciones en neonatos 
que osciló de 0,97 % a 1,0 %, según la Uni-
dad de Vigilancia Sanitaria del Ministerio de 
Salud, que dirige acciones de prevención y 
control a través de un lineamiento vigente 
desde 2010 y actualizado en 2015. El linea-
miento permite utilizar criterios técnicos y 
procedimientos administrativos para el con-
trol y prevención de IAAS, dirigidas al perso-
nal de salud, al paciente, al espacio físico e 
insumos.

En el Hospital Nacional San Juan de Dios 
de San Miguel (HNSJDSM) la tasa de IAAS 
durante 2008 a 2013 en la UCIN fue de 12,1 
% y en neonatología de 1,7 %, con una tasa 
promedio según egresos en ambos servi-
cios de 3,1 %, valor alto respecto a datos na-
cionales. Hay que mencionar, además, que 
el proceso de vigilancia epidemiológica se 
mejoró a partir del 2011, identificando una 
elevación de la tasa, que a pasar de cumplir 
con las medidas preventivas convenciona-
les tuvo elevaciones considerables en 2012 
y 2013. Fue entonces necesario implemen-
tar un proyecto de mejora de 2014 a 2015, 
con actividades orientadas a mejorar las 
medidas preventivas convencionales en as-

pectos relacionados con el usuario, personal 
de salud y el entorno. Se determina poste-
riormente la disminución de la tasa de IAAS 
en neonatos atendidos en el HNSJDSM du-
rante la ejecución de las actividades y poste-
riormente con la sostenibilidad de estas de 
2016 a 2019.

Las medidas preventivas convencionales 
de 2008 hasta 2013 fueron la promoción de 
la estrategia multimodal de lavado de manos 
con los recursos mínimos (jabón antiséptico 
y toalla reutilizable) y la supervisión específica 
de la desinfección del material termosensible 
con solución de alto nivel para ventilación 
mecánica (VM), utilizando glutaraldehido al 
2 %. Además, en el sitio de inserción de caté-
ter venoso central (CVC) se usaba la curación 
convencional. Las desinfecciones realizadas 
en las áreas hospitalarias eran esporádicas sin 
programación y supervisión.

Las medidas preventivas mejoradas a 
partir de 2014 fueron la promoción del cum-
plimiento de la estrategia multimodal, ges-
tionando insumos que mejoraron la dispen-
sación en los servicios: papel toalla, alcohol 
gel en cada cuna e incubadora, jabón de 
clorhexidina en espuma al 4 %, lavamanos en 
buen estado, afiches de la técnica de 5 mo-
mentos de lavado de manos. Así mismo, se 
tomó en cuenta la calidad del producto que 
se adquiría y se inició la implementación del 
«paquete de cuidados» (care bundle) para 
el monitoreo, que es un grupo de prácticas 
clínicas basadas en la evidencia, relacionadas 
con un proceso asistencial; que si se realizan 
en conjunto producen un resultado sinérgi-
co. O sea, se deben aplicar todas las medidas 
del paquete, todas las veces. Se formularon 
para: CVC, neumonías asociadas a ventilación 
(NAV), catéter de vena periférica e insumos 
de lavado de manos. A la vez, se realizó este-
rilización al 100 % del material termosensible 
en prevención NAV con óxido de etileno que 
cambió en 2017 a peróxido de hidrógeno. 
También fue necesaria la implementación 
del apósito transparente para el cuidado de 
catéter de vena central, así como la imple-
mentación de un paquete estéril (gabachón, 
gorro, mascarilla, campos y toallas para ma-
nos) y un equipo individual (vasija, pinza, tije-
ra, torunda y curación) para realizar la coloca-
ción de procedimientos invasivos. Se efectuó 
también la supervisión al proceso continuo 
de desinfecciones al equipo y espacios físi-
cos, verificándolo con una lista de chequeo. 
Todas las actividades implementadas con 
previa capacitación al personal de salud.  

Teniendo en cuenta lo anterior, el pre-
sente estudio tiene como objetivo describir 
la disminución de la tasa de IAAS en la UCIN 
y servicio de neonatología en el HNSJDSM 
con las medidas preventivas mejoradas.
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Metodología 
Se realizó un estudio transversal descriptivo, 
en la unidad de cuidados intensivos neona-
tales y servicio de neonatología del HNS-
JDSM. Se verificó la aplicación de medidas 
preventivas mejoradas, durante el periodo 
de ejecución del proyecto de calidad (2014 
a 2015) y durante el periodo de sostenibili-
dad 2016 a 2019 en comparación con el pe-
riodo de 2008 a 2013, en el que se aplicaron 
las medidas preventivas convencionales. 

La población de estudio incluye a todo 
los neonatos hospitalizados de 2008 a 2013, 
haciendo un total de 14 793 y de los hospita-
lizados entre el 2014 a 2019, 23 756. Se selec-
cionaron los casos de IAAS de acuerdo a su 
definición en los Lineamientos Técnicos para 
la prevención y control de las IAAS. Se realizó 
la recolección de datos con la siguiente in-
formación: cumplimiento de las actividades 
del proyecto, el tipo de infección, número de 
casos y egresos para el cálculo de indicado-
res (tasas).  Se calculó la tasa mensual y se 
verificó la disminución de la tasa en compa-
ración con el periodo de implementación de 
las medidas preventivas convencionales.

El procesamiento y análisis de los datos 
se realizó en el programa Microsoft Excel® 
2013 y mediante la prueba de t de Student 
(muestras relacionadas), se verificó la diferen-
cia significativa del promedio de la tasa anual 
de IAAS durante seis años, antes y después, 
considerándose una p<0,05 como estadísti-
camente significativa. 

El estudio fue autorizado por el comité de 
ética y por la dirección del HNSJDSM; se to-
maron en cuenta las pautas éticas de la OMS.

Resultados
El total de neonatos ingresados con medi-
das preventivas convencionales fue de 14 
793 y los neonatos ingresados con medidas 
preventivas mejoradas fue de 23 756. La pér-
dida de información acerca de cualquiera de 
las variables fue menor de 5,0 %. 

Los neonatos atendidos con las medidas 
preventivas mejoradas presentaron una va-
riación en la tasa de IAAS, durante la aplica-
ción y sostenibilidad de las intervenciones, 
en comparación a los atendidos con me-
didas preventivas convencionales. Se iden-
tificó una reducción significativa de la tasa 
promedio global en la UCIN y neonatología, 
de 3,1% (2008 a 2013) a 1,6% (2014 a 2019) 
(p<0,3) (Figura 1).

En el periodo antes de la intervención, 
la tasa global fue de 0,8 % en 2008, para el 
2009 fue de 1,2 %, en 2010 de 1,8 %, en 2011 
de 3,1 %, en 2012 de 5,2 % y en 2013 de 3,9 
%, mostrando una tendencia al alza, con 
una reducción al final del periodo. 

Durante la aplicación del proyecto de 
mejora en 2014, la tasa global fue de 3,1 % y 
en 2015 fue de 2,3 %. En el periodo de sos-
tenibilidad del proyecto la tasa fue de 0,8 % 
para el 2016, en el 2017 fue de 1,0 %, en el 
2018 de 0,9 % y en el 2019 de 1,3 %.

El porcentaje de la tasa de adherencia 
hasta 2013 fue de 36 % y luego de la inter-
vención de mejora, incrementó a 77,6 % 
(Tabla 1). De igual modo, en los servicios de 
UCIN y neonatología, la evaluación de la es-
trategia multimodal de la OMS, paso de nivel 
básico al avanzado después de la interven-
ción.

Figura 1. Variación de la tasa de infecciones asociadas a la atención sanitaria en el periodo 2008 - 2013 y 2014 - 
2019 Unidades e neonato -UICN. Hospital Nacional San Juan de Dios de San Miguel
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Discusión
Con la implementación de las medidas pre-
ventivas mejoradas de 2014 a 2019, la tasa 
de IAAS en los servicios de UCIN y neona-
tología, presentó una disminución en com-
paración con las medidas preventivas con-
vencionales implementadas entre 2008 y 
2013. Las medidas mejoradas iniciaron con 
la capacitación en la estrategia multimodal 
de lavado de manos. García González et al.,4 
reportó en 2017 que los casos de IAAS dis-
minuyen posterior a intervenciones de ca-
pacitación en lavado de manos y uso de 
alcohol gel; dichas acciones previenen la di-
seminación de gérmenes a través de las ma-
nos del personal de salud, siendo la princi-
pal causa de brotes5. La educación continua 
es una estrategia para modificar conductas, 
pero no es suficiente para que la mejora en 
la atención sea sostenible6. Es necesario que 
no se incorpore como una medida aislada.

Otras medidas incorporan «paquete de 
cuidados» de CVC, estas mejoran la práctica 
del personal de salud y son efectivas duran-
te y posterior a las intervenciones; este resul-
tado es comparado por un estudio realizado 
en la UCI pediátrica del Instituto Nacional 
del Niño en Lima, Peru7-8.

Un estudio cuasi experimental no con-
trolado realizado por Landelle et al.9, en 
2018, reporta una reducción de las IAAS 
con «paquete de cuidados» de NAV con pe-
riodos de intervención y seguimiento más 
cortos. Las medidas, aunque no similares, se 
relacionan directamente al cuidado del pa-
ciente y dispositivos y se caracterizan por ser 
comprensibles y de fácil control10-13. 

De igual modo, implementar programas 
de desinfección y esterilización de superfi-
cies y equipos, de forma periódica, consti-
tuyen acciones complementarias que redu-
cen las infecciones hospitalarias, y se agrega 
el beneficio de introducir otros métodos de 
esterilización de alto nivel15,16. 

Hay que mencionar, además, que la efec-
tividad de las medidas preventivas mejo-
radas y su posterior adherencia a la rutina 
de la atención sanitaria, depende de otros 
factores como el monitoreo y la supervisión, 
que suelen estar presentes solo durante la 
ejecución de las intervenciones, el desarro-
llarlas paralelamente tiene un valor agrega-

do, sobre todo durante el periodo de soste-
nibilidad6,7,12,15. 

Este estudio tiene limitantes a razón del 
diseño, pues la pérdida de información de 
casos de vigilancia fue del 5 % siendo las 
causas: pocas horas de recurso humano 
asignado en vigilancia, eventos por emer-
gencias, brotes de IAAS y otras asignaciones 
del personal de salud. Por otra parte, no se 
realizó un análisis de costo-beneficio de las 
intervenciones, además en algunas medi-
das implementadas no se evaluó la calidad 
del método (proceso de desinfecciones y 
esterilización) siendo necesario realizar otras 
investigaciones con estas consideraciones. 

Las medidas mencionadas en este es-
tudio no son las únicas en reducir las IAAS, 
pero su aplicación tiene mejores resultados 
cuando se realizan enfocadas en los deter-
minantes de la incidencia de las mismas y 
en una programación de acciones en con-
junto. Por ello es necesario que los tomado-
res de decisiones inviertan recursos para el 
control y prevención de infecciones6.

Conclusiones
Los neonatos atendidos en la UCIN y servi-
cio de neonatología, con medidas preven-
tivas mejoradas, presentaron una disminu-
ción en la tasa de IAAS, en comparación, a 
los atendidos con medidas preventivas con-
vencionales. La efectividad de las acciones 
implementadas fue considerable cuando 
se tomó en cuenta la calidad de insumos, la 
capacitación continua al personal de salud 
en la prevención de IAAS, la aplicación del 
«care bundle» al lavado de manos, CVC y 
NAV, así como la mejora en los procesos de 
desinfección del entorno y equipos, vigilan-
cia, cuidado del paciente, eventos adversos 
resultantes y el aseguramiento de los insu-
mos de la estrategia multimodal de lavado 
de manos.

Agradecimiento
Al equipo del proyecto: enfermeras jefes, 
medica  jefe, personal operativo del servicio 
de neonatos y unidad de cuidados intensi-
vos neonatales y a la Direccion del Hospital 
San Juan de Dios de San Miguel por el apo-
yo en la elaboración de esta investigación.

Tabla 1. Promedio Tasa de Adherencia de lavado de manos de servicio de UCIN y Neonatología 2013 a 2019

Año 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Número de casos 153 138 98 36 31 38 48

Tasa adherencia % 36 67 71,8 72 74 75 77,6

Fuente: base de datos Comité de Infecciones Asociadas a la Atención Sanitaria
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Resumen
Introducción. El 18 de marzo se reporta el primer caso de infección por SARS- CoV-2 confirmado en El Salvador y durante 
el mes de octubre de 2020 se logra secuenciar el genoma de SARS-CoV-2 a partir de muestras obtenidas en el país. 
Objetivo. Analizar in silico las mutaciones detectadas en las secuencias aisladas en El Salvador. Metodología. Se utilizó la 
plataforma SOPHiA-DDM-V5.7.10., para la determinación de las variantes por mutaciones con sentido erróneo. Se utilizó 
la plataforma Nexclade beta v0.8.1.; se visualizó y comparó la proteína S silvestre (D614:  PDB ID:  6VXX) y de la variante 
mutada (D614G:  PDB ID:   6XS6). Para el modelamiento y generación de imágenes de los detalles moleculares de las 
proteínas se utilizó Pymol-v1.7.2.3. Resultados. Los cristales de la proteína S silvestre y mutada muestra diferencias a nivel 
molecular, incluyendo la pérdida de interacciones entre el residuo G614 del dominio S1 y la treonina 859 de dominio S2, 
favoreciendo de esta manera la conformación abierta de la proteína S, la cual es necesaria para la interacción de S con el 
receptor ACE2. Conclusión. Los hallazgos confirman el predominio de la variante D614G en este grupo de secuencias, lo 
cual probablemente favorece su transmisibilidad, que puede explicarse por la configuración de los sitios de unión con 
receptor ACE2. El predominio mundial de la D614G y las evidencias de laboratorio y bioinformáticas publicadas hasta la 
fecha, apuntan hacia una posible mayor infectividad y transmisibilidad. 

Palabras clave
SARS-CoV-2, D614G, NGS, 2019-nCoV, COVID-19.

Abstract
Introduction. The genome sequencing of indigenous samples of SARS-Cov-2 was carry out in October 2020. Objective. 
To analyze in silico the detected mutation in the isolated sequencies in El Salvador. Methodology. The sequencies were 
analyzed using the SOPHiA-DDM-V5.7.10 bioinformatic platform; the platform Nexclade beta v0.8.1 was used for the 
determination of variants due to missense mutation; the indigenous protein S (D614: PDB ID: 6VXX), was visualized and 
compared as well as the one from the mutant variant (D614G: PDB ID: 6XS6); Pymol-v1.7.2.3. was used in modeling and 
imaging generation of the proteins’ molecular details. Results. The analysis of the wild protein S crystals and the mutant 
ones, show differences at molecular level, including the loss of interactions between the residue G614 of the S1 domain and 
the threonine 859 of the S2 domain, favoring in such manner, the open configuration of the protein S, which is necessary for 
the interaction between S with the ACE2 receptor. Conclusion. The global dominance of the D614G and the bioinformatic 
and laboratory evidences published up to date, show a possible higher infectivity and transmissibility conferred by the 
variant D614G detected in the sequence of SARS-Cov-2 in El Salvador.

Keywords
SARS-CoV-2, D614G, mutación, 2019-nCoV, COVID-19.

Introducción
El SARS-CoV-2 fue identificado por primera 
vez en Wuhan, Hubei, China en diciembre 

del 2019 en un brote de un mercado de 
mariscos. El primer caso en EUA, fue con-
firmado en el estado de Washington D.C. 
el 20 de enero del 20201,2. El 18 de marzo 
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se reporta el primer caso de infección por 
SARS- CoV-2 confirmado en El Salvador3. 
A partir del primer caso de infección por 
SARS-CoV-2 en Wuhan, se analizó el geno-
ma viral completo, revelando que el virus 
estaba más estrechamente relacionado con 
un grupo de coronavirus similares al SARS 
encontrado previamente en murciélagos en 
China4. Durante el año 2020 el SARS-CoV-2 
se extendió de manera progresiva y sosteni-
da por todo el mundo; en marzo se reportó 
el primer caso de infección por SARS- CoV-2 
en El Salvador3 y en de octubre de 2020 se 
logra secuenciar el genoma de SARS-CoV-2 
a partir de muestras obtenidas de pacientes 
de El Salvador, con las secuencias obtenidas 
se analizó in silico las mutaciones detectadas 
en el país en particular la mutación D614G.

Genoma viral
Los coronavirus del género Betacoronavirus 
infectan solo a mamíferos pudiendo causar 
enfermedades respiratorias y gastroenteri-
tis5. Los coronavirus HCoV-NL63, HCoV-229E, 
HCoV-OC43 y HKU1 clásicamente han cau-
sado afecciones respiratorias leves en hu-
manos4,5. Sin embargo, dos virus altamente 
patógenos, SARS-CoV y MERS-CoV causa-
nen humanos síndrome respiratorio severo 
agudo en humanos5,6.

Los coronavirus forman partículas esféri-
cas o pleomórficas envueltas de 100 a 160 
nm de diámetro, contienen un genoma 
de ARN monocatenario (ssRNA) de sentido 
positivo, con un tamaño entre 27 a 32 kb. 
El genoma de SARS-CoV-2, de aproxima-
damente 30 kb, codifica para 14 marcos de 
lectura abierto (ORF del inglés Open Rea-
ding Frame). En el extremo 5’ del genoma 
viral, los primeros son los ORF1a y ORF1ab, 
que ocupan aproximadamente dos tercios 
de la longitud total del genoma, codifican 
para poliproteínas que ayudan a controlar 
los ribosomas del huésped para su propio 
proceso de traducción, los que se procesan 
autoproteolíticamente en 16 proteínas no 
estructurales que forman el complejo repli-
casa-transcriptasa. Un desplazamiento del 
marco de lectura entre ORF1a y ORF1b con-
duce a la producción de dos polipéptidos: 
pp1a y pp1ab. Estos polipéptidos son proce-
sados por proteasas similares a quimotripsi-
na codificada viralmente (3CL pro) o protea-
sa principal (M pro) y una o dos proteasas 
similares a la papaína en 16 NSPs (NSP1-
NSP16). Este complejo replicasa-transcripta-
sa consta de múltiples enzimas, incluida la 
proteasa similar a la papaína (NSP3), la pro-
teasa principal (NSP5), el complejo primasa 

NSP7-NSP8, la ARN polimerasa primaria de-
pendiente de ARN (NSP12), una helicasa-
trifosfatasa (NSP13), una exoribonucleasa 
(NSP14), una endonucleasa (NSP15), N7- y 
2´O- metiltransferasa (NSP10 y NSP16). En 
el extremo 3’ otros ORFs en el tercio distal 
del genoma codifican para al menos cuatro 
proteínas estructurales principales: proteína 
de espícula (S), glicoproteína de membrana 
(M), envoltura (E) y nucleocápside (N), ade-
más nueve factores accesorios putativos7-10.  

Se sabe que el SARS-CoV-2 tiene al me-
nos seis proteínas accesorias (3a, 6, 7a, 7b, 
8 y 10) según la anotación actual (GenBank: 
NC_045512.2). Sin embargo, aún no se ha ve-
rificado experimentalmente la expresión de 
los ORFs y no está claro qué genes accesorios 
se expresan realmente a partir de este geno-
ma compacto11. Muchas de estas proteínas 
funcionales y estructurales virales tienen una 
función ya definida; sin embargo, algunas 
aún están pendientes de definir su función10.

Estructura y función de la 
glucoproteína espícula (S)
La entrada del SARS-CoV-2 en la célula hos-
pedadora es mediada por la glucoproteína 
transmembrana Spike (S) que forma homo-
trímeros (Figura 1) que protruyen en la su-
perficie viral12. 

Con un tamaño de 180-200 kDa, la pro-
teína S consta de un extremo N-terminal 
externo, un dominio transmembrana (TM) 
anclado en la membrana viral y un extremo 
corto C-terminal (CT)13. El número total de 
residuos de aminoácidos de la proteína S 
es de 1273 aa y consta de un péptido señal 
(aminoácidos 1-13) ubicado en el extremo 
N-terminal, la subunidad S1 (residuos 14-
685) y la subunidad S2 (residuos 686-1273). 
En la subunidad S1 se encuentra un dominio 
N-terminal (residuos 14-305) y una región de 
unión al receptor de dominio (RBD, por sus 
siglas en ingles Receptor Binding Domain) 
(319-541 residuos). En la subunidad S2 en-
contramos el péptido de fusión (residuos 
788-806), la secuencia de repetición de hep-
tapéptido 1 (HR1) (residuos 912–984) HR2 
(residuos 1163-1213), el dominio transmem-
brana o TM (residuos 1213-1237), el dominio 
citoplasmático (residuos 1237-1273) y el 
péptido de fusión (FP) (residuos 788–806)14. 
Los trímeros de la proteína S forman visual-
mente los característicos bulbos en forma 
de corona que rodea la partícula viral15. La 
estructura atómica tridimensional del ho-
motrímero S del SARS-CoV-2 (figura 1.A) ha 
sido resuelta por microscopía crioelectróni-
ca, revelando diferentes conformaciones del 
dominio RBD de la proteína S en dos esta-
dos: abierto y cerrado16,17. 
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El RBD de la región distal de S1 es un do-
mino de unión al receptor celular y contri-
buye además a la estabilización del estado 
de prefusión de la subunidad S2, anclada 
a la membrana que contiene la maquina-
ria de fusión18,19. Para todos los CoVs, S se 
escinde adicionalmente por proteasas del 
hospedador en el denominado sitio S20, 
ubicado antes del péptido de fusión20,21. Se 
ha propuesto que esta escisión activa la pro-
teína para que se fusione con la membrana 
a través de amplios e irreversibles cambios 
conformacionales22 Como resultado, la en-
trada del coronavirus en las células suscep-
tibles es un proceso complejo que requiere 
la acción concertada de unión al receptor y 
procesamiento proteolítico de la proteína S 
para lograr finalmente la fusión virus-célula. 

Cada una de los RBD de los monómeros 
o protómeros de proteína S1 que forman la 
espícula del SARS-CoV-2 puede individual-
mente adoptar una conformación abierta o 
cerrada12,16.

El sitio de unión al receptor en la proteína S 
está parcialmente oculto en la conformación 
cerrada; en la forma abierta, por el contrario, 
dicho sitio de interacción queda expuesto y 
puede interactuar con el receptor ACE2, per-
mitiendo la unión del virus a la membrana de 
la célula y facilitando finalmente la entrada 
del virus23,24. En la proteína S silvestre el por-
centaje de protómeros que se encuentran en 
configuración abierta es del 18 % y cerrada 
82 %, lo anterior favorecido por las interac-
ciones que existen entre el aspartato 614 de 
S1 (D614) y la treonina 859 (T859) de S2, de 
esta manera el residuo D614 funciona como 
un interruptor a distancia (efecto alostérico) 
que mantiene mayoritariamente cerrada la 
proteína S limitando la interacción del RBD 
con el receptor ACE225. (Figura 1.B)

  
Metodología
Las secuencias analizadas registradas en la 
plataforma Global Initiative on Sharing All 
Influenza Data (GISAID por sus siglas en in-
glés)26 fueron obtenidas a partir de eluidos 
de ARN de secreción nasofaríngea de pa-
cientes positivos a la prueba de qRT-PCR 
para SARS-CoV-2, diagnosticados en el La-
boratorio Nacional de Salud Pública del Ins-
tituto Nacional de Salud (INS) y la Sección de 
Virología y Microbiología Molecular, Depar-
tamento de Microbiología de la Facultad de 
Medicina, Universidad de El Salvador. 

La secuenciación fue realizada en la Sec-
ción de Virología y Microbiología Molecular, 
Departamento de Microbiología de la Facul-
tad de Medicina, Universidad de El Salvador, 
empleando el método de secuenciación 
con enfoque de amplicones. Se utilizó  una 

variante de reacciones de PCR multiplex de 
dos grupos con el kit de Paragon CleanPlex® 
SARS-CoV-2 by SOPHiA. Para la secuencia-
ción se utilizó la plataforma MiniSeq Illumi-
na según consta en las registros de GISAID 
para las secuencias de El Salvador. 

Para la determinación de las variantes por 
mutaciones con sentido erróneo se utilizó la 
plataforma bioinformática SOPHiA-DDM-
V5.7.10. Para la verificación de las mutacio-
nes, las secuencias fueron analizadas en la 
plataforma GISAID27 y  Nexclade beta v0.8.1.

Los SNPs con sentido erróneo se tabula-
ron asociados al gen afectado y el respectivo 
cambio de aminoácido. Obtenidos los SNPs 
se escogió la variante D614G encontrada en 
todas las secuencias que actualmente está 
siendo ampliamente estudiadas, Para ello se 
analizó mediante la visualización y compa-
ración de la proteína S silvestre (D614 : PDB 
ID: 6VXX ) y de la variante mutada (D614G : 
PDB ID:  6XS6 ), que fueron descargadas del 
Protein Data Bank28 para el modelamiento y 
generación de imágenes de los detalles mo-
leculares de las proteínas silvestre y mutada, 
se utilizó Pymol-v1.7.2.3.

Consideraciones éticas
El protocolo de investigación fue sometido 
y aprobado por el comité de ética local del 
Instituto Nacional de Salud. Las muestras fue-
ron manejadas con un número de referen-
cia para resguardar la identidad de las per-
sonas de las que procedían las muestras. Los 
datos de la secuenciación están disponibles 
en la plataforma GISAID bajo los siguientes 
registros: EPI_ISL_672570, EPI_ISL_672572, 
EPI_ISL_672573 ,EPI_ISL_671974, EPI_
ISL_671978, EPI_ISL_672012.

Resultados
Mutaciones con sentido erróneo 
en el genoma de SARS-CoV-2 ais-
lados en El Salvador

Se analizaron los genes E, M, N, ORF10, 
ORF1a, ORF1ab, ORF3a, ORF6, ORF7a, OR-
F7b, ORF8, S, dentro de los cuales se identi-
ficaron un total de 27 polimorfismos de un 
solo nucleótido (SNP). Desde 10 y hasta 15 
mutaciones con sentido erróneo en cada 
una de las seis secuencias, algunos de los 
SNPs comunes entre las secuencias. Ade-
más, la mayoría de los SNP identificados 
fueron sin sentido (missense) implicando el 
cambio de aminoácido. Las secuencias, ba-
sadas en los SNP identificados, se agruparon 
en un solo patrón variante, impulsada prin-
cipalmente por SNP ubicados en la región 
S, NSP2, NS3 y gen S, presentando las muta-
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ciones A23403G (SD614G), C1059T (NSP2T265I) y 
G25563T (NS3Q57H). Se puede observar que 
la mutación D614G está presente en todas 
las secuencias. (Ver tabla 1)

Discusión
Las seis secuencias aisladas de pacientes sal-
vadoreños (Tabla 1) fueron clasificadas en el 
clado Nextstrain 20C, presentando las mu-
taciones A23403G (SD614G), C1059T (NSP2T265I) 
y G25563T (NS3Q57H). Las variantes del SARS-
CoV-2 con la mutación SD614G (clados GISAID 
G, GH y GR) en la proteína S predominan ac-
tualmente a nivel mundial29.

Papel de la mutación D614G en la 
proteína S

La mutación SD614G tiene dos consecuencias. 
Primero, el residuo G614 dificulta la forma-
ción de interacciones (puentes de hidróge-
no) con la treonina 859 (T859) en S2, debi-
litando de esa manera la unión entre dos 

protómeros diferentes y reduciendo la com-
pactación del trímero de proteína S. 

Segundo, provoca la reducción de la dis-
tancia entre el residuo G614 y A647 dentro 
de cada protómero S, favoreciendo el estado 
abierto del dominio RBD25 (Figura 1.C). A di-
ferencia de la variante SD614 cuyo porcentaje 
de protómeros en conformación abierta es 
del 18 %17, en la SG614 el 54 % de los protóme-
ros se encuentran en conformación abierta 
encontrándose el dominio RBD más accesi-
ble para interactuar con el receptor ACE225. 

Los estudios con modelos celulares que 
expresan ACE2 mostraron que los viriones 
que llevan SG614 entran en células que expre-
san ACE2 más eficientemente que aquellos 
con SD614. Este aumento de la entrada se 
correlaciona con menos desprendimiento 
del dominio S1 y una mayor incorporación 
de proteína S en el virión. Por otro lado, las 
variantes no están relacionadas con el desa-
rrollo de un cuadro clínico más severo30, ni 
afectan la potencia de anticuerpos contra 
SARS-CoV-231.

Tabla 1. Mutaciones con sentido erróneo encontradas 

Identificación GISAID EPI_ISL_672570 EPI_ISL_672572 EPI_ISL_672573 EPI_ISL_671974 EPI_ISL_671978 EPI_ISL_672012

S D614G D614G D614G A623S, D614G D614G D614G, S704L

N R209K R209K R209K R209K R209K P67S, P199L

NS3 P258S, Q57H P258S, Q57H P258S, Q57H P258S, Q57H P258S, Q57H G172V, Q57H

NS7a T39I T39I T39I T39I T39I -

NS8 S24L, V62L S24L S24L S24L S24L S24L

NSP2 T85I, T265I T85I, T265I S430L, T85I, T265I T85I, T265I T85I, T265I T85I, T265I

NSP3 - - K384N - - H727Y

NSP5 - - - - - L89F

NSP9 - - S13F - - -

NSP12 K59N, P323L K59N, P323L K59N, P323L K59N, P323L K59N, P323L P323L

NSP13 - - - L256F, N124S L256F, N124S -

NSP14 - - - - - N129D

NSP15 - - - - - V320L

NSP16 - - - - - R216C

Figura 1. Estructura tridimensional de la proteína S de SARS-CoV-2.
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Este estudio abarca únicamente seis se-
cuencias. Es necesario continuar la secuen-
ciación de muestras representativas del país 
que permitan establecer la prevalencia de la 
misma y explicar la transmisibilidad, además 
del comportamiento de las variedades clíni-
cas de la enfermedad que se han presenta-
do en el país.

Conclusiones
En El Salvador, el reporte de las primeras seis 
secuencias completas ha permitido clasificar 
los genomas en el clado 20C según Nextrain 
y el clado GH según GISAID, ubicándolos en 
los linajes pangolín B.1.2. y B.1.370, que son 
predominantes en EE.UU.

Las mutaciones detectadas en las se-
cuencias aisladas en El Salvador afectan 
principalmente a los genes de las proteínas:  
S, N, NS3, NS7a, NS8, NSP2 y NSP12.

Al igual que a nivel mundial, los hallazgos 
confirman también el predominio de la va-
riante D614G en este grupo de secuencias, 
que puede explicarse por la configuración 
de los sitios de unión con receptor ACE2, lo 
cual probablemente favorece su transmisi-
bilidad. 

Es necesario continuar con los estudios 
de secuenciación de genomas completos 
para confirmar de manera definitiva la pre-
valencia de la variante D614G en El Salvador 
y otras que puedan presentarse. Por otro 
lado, también es necesario continuar aten-
tos a las evidencias clínicas, de laboratorio y 
bioinformáticas que confirmen el papel de 
la mutación D614G en la infectividad y trans-
misibilidad de SARS-CoV-2. El análisis de las 
otras mutaciones encontradas será objeto 
de nuevas publicaciones que son necesa-
rias para comprender el comportamiento 
epidemiológico y clínico de la enfermedad 
en el país, con el objeto de emprender estra-
tegias para su abordaje integral, contribuir a 
la vigilancia genómica a nivel mundial y a 
generar información útil para el diseño de 
vacunas y fármacos blanco.
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Sr. Editor, El Salvador ha sido de los últimos 
países de América en reportar casos de CO-
VID-19. Desde inicio de enero 2020, el go-
bierno implementó diversas medidas de 
prevención antes de confirmarse los prime-
ros casos en el país. Una de las principales 
medidas tomadas fue la cuarentena domi-
ciliar para personas con o sin síntomas rela-
cionados al COVID-19, procedentes de paí-
ses que ya reportaban los primeros casos.  
Con el fin de evitar el contagio, se prohibió 
el ingreso de turistas procedentes de China 
y de otros países como Italia, Corea del Sur, 
España, Alemania e Irán. 

A medida que los casos de COVID-19 
aumentaban en el mundo, y sobre todo en 
Latinoamérica, las medidas de prevención 
se intensificaron. Fue así que se iniciaron las 
pruebas para la detección del COVID-19 en 
febrero de 2020. El gobierno decretó cua-
rentena domiciliar a nivel nacional durante 
30 días a partir del 13 de marzo de 2020. 
Durante ese tiempo, se suspendieron to-
das las actividades laborales, académicas y 
de turismo, a excepción de las instituciones 
e industrias indispensables para atender la 
pandemia. Las aglomeraciones de personas 
fueron prohibidas en todo el territorio na-
cional. Se suspendió la consulta externa en 
todo el sistema de salud público y privado, 
priorizando la atención de la emergencia sa-
nitaria.  

El 14 de marzo se prohibió el ingreso de 
vuelos comerciales al país y el 17 de marzo 
se cerraron las fronteras terrestres y el control 
de puntos de ingreso no oficiales. Posterior a 
estas medidas, y con el incremento de casos 
en países de la región centroamericana, el 26 
de marzo se decretó estado de emergencia 
a nivel nacional. El 18 de marzo se identifi-
có el primer caso positivo de COVID-19 en 
el país, un salvadoreño procedente del ex-
tranjero. A partir del 11 de abril quedó sin 
efecto la primera cuarentena, dando paso a 
una prórroga por 4 días, mientras la asam-
blea legislativa discutía la aprobación de una 
nueva cuarentena. De esta forma se aprobó 
una segunda cuarentena por 15 días, que fue 
prorrogada por 15 días más el 30 de abril. Al 
finalizar la prórroga de la segunda cuarente-
na, entró en vigencia una tercera cuarentena 
que duró 30 días más. A partir del 16 de junio, 
la población comenzó a circular con ciertas 
restricciones y con la recomendación de im-
plementar medidas de bioseguridad como 
el distanciamiento físico, uso de mascarillas 
y desinfectantes de mano. En los estableci-
mientos comerciales, empresas, transporte 
público y espacios públicos se tomaron me-
didas para disminuir el riesgo de contagio. 
Una estrategia utilizada por el sector laboral 
y académico, también fue el trabajo desde 
casa. Sin embargo, las actividades cotidia-
nas de la población fueron restableciéndose 
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paulatinamente, y, al final del año 2020, se re-
cobraron casi por completo en todo el país a 
excepción de las actividades académicas del 
sistema público y privado que continuaron 
las actividades de forma virtual.

Después de finalizada la cuarentena do-
miciliar, el número de contagios aumentó, 
de acuerdo a datos del gobierno salvado-
reño. En la primera curva epidemiológica 
se registró un máximo de 449 casos en la 
primera semana de agosto. Posteriormente   
comenzó una disminución rápida del núme-
ro de casos, teniendo un comportamiento 
diferente a lo esperado según la tendencia 
reflejada. La segunda semana de septiem-
bre registró un aumento gradual de casos, 
alcanzado un diario máximo de 330 casos. 

El subregistro de casos y de muertes se 
ha observado en muchos países, debido a 
la situación de emergencia y la magnitud de 
la pandemia. Esto ha llevado que algunos 
países realicen estudios de seroprevalencia 
para tener una aproximación de la cantidad 
real de personas infectadas y número real 
aproximado de personas fallecidas por CO-
VID-19. En el caso de El Salvador el registro 
de muertes por sospecha de COVID-19 es 
reportado de manera oficial partiendo de 
aquellos casos fallecidos con prueba confir-
mada RT-PCR. 

La vigilancia epidemiológica de los casos 
nuevos de COVID-19 fue fortalecida a través 
de la implementación de cabinas móviles 
para la toma de muestra. Esto puede influir 
en el reporte de casos, debido a que tienen 
la capacidad de detectar casos asintomáti-
cos lo que ofrece la oportunidad de imple-
mentar medidas epidemiológicas donde 
sea necesario. Sin embargo, la distribución 
y uso de las pruebas debe realizarse de for-
ma priorizada, tomando en cuenta aspectos 
epidemiológicos, como identificación de 
sospechosos, poblaciones en riesgo, grupos 
etarios, entre otros. 

La pandemia ha tenido un impacto ne-
gativo en el sistema sanitario, económico y 
social. Debido a esta emergencia, las con-
sultas generales y especializadas se suspen-

dieron temporalmente. Esto es evidente en 
los reportes del sistema público, en el que 
se observa una disminución de consultas, 
controles y reporte de casos nuevos de en-
fermedades de interés epidemiológico para 
el país. Como consecuencia, puede verse 
afectada la salud de la población, que, al no 
recibir una atención médica especializada, 
pueden optar por la automedicación y esto 
desencadenar otra serie de problemas de 
salud o incluso el resurgimiento de enfer-
medades contagiosas que en tiempos pre-
pandemia se mantenían controladas bajo 
una estricta vigilancia epidemiológica.

A pesar de todas las acciones preventivas 
realizadas para disminuir el riesgo de trans-
misión, es difícil establecer si estas tuvieron 
un impacto positivo en el control de la pan-
demia, debido a diversos factores como la 
intensidad y comportamiento de la pande-
mia, disponibilidad de pruebas de laborato-
rio, características propias del país y la socie-
dad salvadoreña, que pueden ser diferentes 
a otras partes del mundo. Sin embargo, es 
necesario seguir desarrollando acciones e 
investigaciones que contribuyan con la pre-
vención de la enfermedad. 

Sin duda, el impacto económico y social 
serán percibidos por la población en gene-
ral, especialmente las poblaciones en con-
diciones de vulnerabilidad en los próximos 
años. Es importante tomar medidas tem-
pranas para mitigar los efectos negativos 
secundarios de la pandemia.

Finalmente, es importante que los resul-
tados provenientes de la atención de la pan-
demia en el país, se den a conocer en los di-
ferentes medios científicos ya que esta es la 
mejor forma de registrar los sucesos científi-
camente y epidemiológicamente para con-
tribuir a la toma de decisiones para un me-
jor abordaje de la pandemia en El Salvador 
y en otros países del mundo. Por lo tanto, 
es importante que la comunidad científica 
del país aproveche las diversas plataformas 
y fuentes de información científicas para la 
publicación de resultados de sus investiga-
ciones y análisis epidemiológicos.
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