UNIVERSIDAD Serbiluz Biblioteca Digital

DEL ZULIA giestlirpo?rizcsigrr\]/icios Bibliotecarios y Repositorio cadémico

Invest Clin 62(4): 357 - 370, 2021 https://doi.org/10.22209/1C.v62n4a06

Caracteristicas tomograficas de las lesiones
pulmonares en pacientes hospitalizados
con COVID-19 y su valor prondéstico.

Marta Montes de Oca’?, Eleonora Gareia!, Laura Sanches-Traslavina!,

Fatima Gutiérres-Correia’, Irene Stulin', Gabriela Blanco', Isabel-Carlota Silva’,
Jennireth Quevedo!, Maria Cristina Arvelo’?, Nathalia Valera', Irene Papa’,
Santiago Bacci!, Fatima De Abreu!, Héctor Villarroel!, Juan Carlos Catari!,
José Luis Lopes!, Brigitte Moran!, Claudio Cdardenas!, Saverio Santucci?,

José Luis Vilorial, Jerry Gémes!, Antonio Martinelli' y Manuel Guzmdn'-

"Hospital Centro Médico de Caracas, Caracas, Venezuela.
2Universidad Central de Venezuela, Facultad de Medicina, Caracas, Venezuela.

Palabras clave: COVID-19; SARS-CoV-2; tomogratia; mortalidad.

Resumen. La gravedad de las imdgenes en la tomografia (TC) de térax en
pacientes con COVID-19 puede tener valor pronéstico. Este estudio evalaa el tipo,
gravedad y frecuencia de las lesiones pulmonares de pacientes hospitalizados con
COVID-19 y las diferencias en las caracteristicas clinicas y desenlaces intrahospita-
larios segtin la gravedad tomografica. Se trata de un estudio observacional (cohorte
retrospectiva) de pacientes hospitalizados con COVID-19. Se us6 el formulario de
ISARIC-OMS para recopilar datos. Se determiné el tipo de lesiones pulmonares, 16-
bulos afectados y puntuacion de gravedad total en la TC de ingreso. Se calcularon el
primer, segundo y tercer cuartiles de la puntuacion total, para dividir la muestra en
cuatro partes iguales (Q1, Q2, Q3 y Q4). Se incluyeron 556 pacientes, 336 hombres
(60,4%) y 220 mujeres (39,6%), con edad promedio 61,9+15,8 anos y 532 tenian
TC al ingreso. Los pacientes en los cuartiles mas graves tenian mas dias de evolu-
cion de sintomas (Q1 6,4%3,5, Q2 7,9+4,1, Q3 8,2+4,1, Q4 8,1+44), desatura-
cion (Q1 95,3%£3,7%, Q2 94,4+3,1%, Q3 91,7+4,8%, Q4 86,5£9,1%), alteracion
de marcadores inflamatorios, dias de hospitalizacion (Q1 6,4+29, Q2 7,4*4,1,
Q3 9,6%5,8, Q4 13,1+10,4), admision a UCI (Q1-2,5%, Q2-5,8%, Q3-12,5%, Q4-
49,1%), mortalidad (Q1-3,8%, Q2-4,5%, Q3-9,4%, Q4-33,3%), lesiones combinadas
(vidrio deslustrado-consolidado) en la TC, opacidades lineales, patrén-empedrado,
halo-invertido y bronquiectasia. La puntuacion de la TC se correlaciond significati-
vamente con el recuento de leucocitos, neutréfilos, linfocitos y otros marcadores
inflamatorios. La evaluacion semicuantitativa del compromiso pulmonar en la TC
de térax, puede ayudar a establecer la gravedad y predecir desenlaces clinicos en
pacientes con COVID-19.
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Tomographic characteristics of lung lesions in hospitalized
patients with COVID-19 and its prognostic value.
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Abstract. The severity of lung involvement on chest tomography (CT) im-
ages in COVID-19 patients may have a prognostic value. This study assesses
the type, severity and frequency of the different images of lung CT in hospital-
ized patients with COVID-19, and the differences in clinical characteristics and
in-hospital outcomes, according to the CT severity score. This represents an
observational study (retrospective cohort) of hospitalized patients with CO-
VID-19. The ISARIC-WHO form was used to collect data. The type of lung le-
sions, affected lobes, and total CT severity score were determined at hospital
admission. The first, second and third quartiles of the total CT score were cal-
culated to divide the sample into four equal parts (Q1, Q2, Q3 and Q4). A total
of 556 patients were included, 336 men (60.4%) and 220 women (39.6%), with
a mean age of 61.9+15.8 years; and 532 of them had CT scan at admission.
Patients in the more severe quartiles had more days of symptoms evolution (Q1
6.4%+3.5,Q2 7.9+x4.1, Q3 8.2+4.1, Q4 8.1+4.4), desaturation (Q1 95.3+3.7,
Q2 94.4+3.1%, Q3 91.7+4.8%, Q4 86.5%£9.1%), alterations of inflammatory
markers, hospital stay (Q1 6.4+2.9, Q2 7.4+4.1, Q3 9.6x5.8, Q4 13.1+10.4
days), admission to ICU (Q1-2.5%, Q2-5.8%, Q3-12.5%, Q4-49.1%), mortality
(Q1-3.8%, Q2-4.5%, Q3-9.4%, Q4-33.3%), mixed CT lesions (ground glass opac-
ity-consolidation), linear opacities, crazy-paving pattern, reverse halo sign, and
bronchiectasis. The total CT score significantly correlated with leukocyte, neu-
trophil and lymphocyte counts, and with other inflammatory markers. Semi-
quantitative evaluation of pulmonary involvement in the initial chest CT can
help to establish the severity of the case and predict relevant clinical outcomes
in COVID-19 patients.

Recibido: 05-09-2021

INTRODUCCION

La enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19), causada por el nuevo virus
SARS CoV-2, es una nueva enfermedad infec-
ciosa que se convirtié rdpidamente en una
pandemia. Aunque la mayoria de las perso-
nas con esta infeccion evolucionan con una
enfermedad leve-moderada o sin complica-
ciones, también se observa que una propor-
cién importante de pacientes desarrollan

Aceptado: 26-10-2021

enfermedad grave, que requiere hospitaliza-
cion e ingreso a la unidad de cuidados in-
tensivos (UCI). Los resultados de estudios
previos informan que aproximadamente en-
tre 10 y 17% de los pacientes hospitalizados
por COVID-19 ameritaron ingreso en unida-
des de alta dependencia o UCI y la tasa de
mortalidad intrahospitalaria varié entre 10
vy 26% (1-3).

La tomografia computarizada (TC) de
torax es una herramienta ampliamente usa-
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da en la evaluacion diagnostica de rutina de
los pacientes con neumonias en general, por
ser relativamente facil de realizar y permi-
tir un diagnoéstico rapido. En pacientes con
infeccién por SARS-CoV-2, ésta se ha con-
vertido en un estudio de gran importancia,
no solo para diagnosticar la enfermedad
COVID-19, sino también para estratificar
su gravedad, monitorear la progresion de la
enfermedad, evaluar la eficacia terapéutica
y establecer pronostico.

Los primeros estudios sobre hallazgos
en la TC de toérax en COVID-19 indicaron
como caracteristicas tipicas, la presencia de
opacidades de aspecto de vidrio deslustrado
(VD) con o sin consolidados, de distribu-
cion bilateral, posteriores y periféricas. Sin
embargo, posteriormente, se han reportado
otros tipos de imagenes tomograficas asocia-
das a COVID-19, incluyendo ¢l patrén de pa-
vimentacion o empedrado, el signo del halo
invertido, bronquiectasias retractiles, engro-
samientos lineales, consolidacion multifocal
en parches, entre otros (4).

Varios estudios han evaluado las ca-
racteristicas de las imagenes tomograficas
en pacientes hospitalizados con el diag-
nostico de COVID-19 y su relacion con las
condiciones clinicas y los desenlaces de
los pacientes (5-10). Francone y colabora-
dores informaron que en pacientes sinto-
madticos con infeccién por SARS-CoV-2, la
puntuacion de la TC de torax fue signifi-
cativamente mas alta en la categoria mas
grave de pacientes y que una puntuacion
> 18 de 25 puntos se asocié con mayor
riesgo de mortalidad a corto plazo (9).
Otros estudios mostraron que la puntua-
cion de gravedad de la TC de térax es un
factor predictor fiable de enfermedad gra-
ve y mortalidad en personas con neumonia
por SARS-CoV-2 (8,10).

Existe informacion local limitada sobre
los hallazgos tomogrificos en pacientes hos-
pitalizados con COVID-19 y su relacién con
los principales desenlaces clinicos. Por tan-
to, nuestro estudio busc6 determinar el tipo,
gravedad y frecuencia de las lesiones tomo-

graficas en pulmoén de pacientes hospitaliza-
dos con diagnodstico de COVID-19. También
evalué las diferencias en las principales ca-
racteristicas clinicas y los desenlaces segiin
la gravedad de las lesiones tomograficas pul-
monares de estos pacientes.

PACIENTES Y METODOS

Este es un estudio observacional de co-
horte retrospectiva de pacientes hospitaliza-
dos con el diagnéstico clinico de COVID-19
en el Hospital Privado Centro Médico de
Caracas, Venezuela entre el 1 de marzo del
2020 y el 29 de mayo del 2021 (556 pacien-
tes). El protocolo del estudio fue aprobado
por el Comité de Bioética de la institucion.

Recoleccion de datos

Para la recopilacion de los resultados
se utiliz6 el formulario de informe de caso
en papel (versiéon CORE en espaiiol del 23
de abril del 2020), desarrollado por el es-
tudio ISARIC y la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS), para su uso en investiga-
ciones del protocolo “Clinical Characteri-
zation Protocol UK (CCP-UK)” (https://
isaric.tghn.org/COVID-19-CRF/) y con la
informacion recogida del registro diario
realizado por los médicos tratantes de los
pacientes. Se recolecté la informacion so-
bre los datos clinicos de los pacientes des-
de el momento del ingreso a la institucién.
Durante la hospitalizacién se evaluaron las
medidas de gravedad de la enfermedad, los
resultados de las pruebas de laboratorio de
rutina para COVID-19 y los estudios de to-
mografia de torax al momento del ingreso.
Se realiz6 un registro del nivel de atencion
requerida del paciente (sala de hospitaliza-
ciéon o UCI), asi como la duracion de la hos-
pitalizacion y los detalles del alta o muerte
intrahospitalaria.

Un total de 532 pacientes tenian TC de
torax al momento del ingreso hospitalario, y
los datos se extrajeron después que los estu-
dios fueron evaluados por el equipo de espe-
cialistas en imagenes.
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Confirmacion del diagnéstico
de COVID-19

La confirmacion diagnostica de CO-
VID-19 se bas6 en una o mas de las siguientes
pruebas: 1) Deteccion de secuencias virales
especificas mediante pruebas de amplifica-
cion de acidos nucleicos (AAN), con el resul-
tado positivo de la prueba reaccion en cade-
na de la polimerasa por transcripcion inversa
en tiempo real (rRT-PCR) para SARS-CoV-2.
2), prueba de antigeno para SARS-CoV-2 que
detecta ciertas proteinas que se encuentran
en la parte externa del virus. 3) Prucbas se-
rologicas de determinacion de anticuerpos
para SARS-CoV-2 (IgM o IgG).

Las muestras de las vias respiratorias
superiores (hisopados nasofaringeos) fueron
tomadas siguiendo las directrices estandari-
zadas por la Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS).

Criterios de hospitalizacion

El principal criterio de ingreso hospi-
talario para pacientes con COVID-19 fue la
presencia de hipoxemia en aire ambiente
(FiO, 0,21) y/o la presencia de infiltrados
pulmonares compatibles con neumonia por
COVID-19. Una cama de la UCI fue definida
como aquella con la capacidad de proporcio-
nar ventilacién mecanica y monitoreo con-
tinuo de signos vitales, con personal de en-
fermeria de cuidados criticos y supervision
de médicos intensivistas. El ingreso a la UCI
fue reservado para pacientes con insuficien-
cia respiratoria aguda severa que requirieron
oxigenoterapia con canula nasal de alto flujo
o ventilacion mecanica.

Categorizacion de la gravedad
de la enfermedad COVID-19

Para establecer la gravedad de la en-
fermedad se siguieron los criterios del Na-
tional Institutes of Health (NIH) (www.
covid19treatmentguidelines.nih.gov): a. En-
fermedad leve: personas que tienen cualquie-
ra de los signos y sintomas de COVID-19 (p.

Ej., fiebre, tos, dolor de garganta, malestar
general, dolor de cabeza, dolor muscular)
sin dificultad para respirar, disnea o imagen
toracica anormal. b. Enfermedad Moderada:
personas que tienen evidencia de enferme-
dad de las vias respiratorias inferiores por
clinica o imagen y una saturacion de oxigeno
(SpO,) =94% aire ambiente. c. Enfermedad
Grave: personas con frecuencia respiratoria
>30 respiraciones por minuto, SpO, <94%
al aire ambiente, relacion de presion parcial
de oxigeno arterial/ fraccion de oxigeno ins-
pirado (PaO,/Fi0O,) <300 mmHg, o infiltra-
dos pulmonares >50%. d. Enfermedad Criti-
ca: personas con insuficiencia respiratoria,
shock séptico y/o distuncion de madaltiples
organos.

Protocolo de Tomografia

Todos los estudios tomograficos fueron
realizados con protocolos de baja dosis, con
dos tomografos multidetectores (Brivo CT
385 16 y Revolution EVO 64, General Elec-
tric) con una colimaciéon de 400 (recons-
truccién de 0,62 mm a 1,25 mm en ventana
pulmonar y de 5 mm en ventana de medias-
tino). El tiempo de rotacion del gantry vario
de 0,4 s a 0,8 s. Las tomografias de torax
se obtuvieron en dectbito supino desde el
opéreulo toracico hasta ¢l hemiabdomen su-
perior, en inspiracion profunda y apnea, sin
sincronizacion ECG. Se utilizaron bandas de
modulacion de dosis de 6rganos radiosensi-
bles o superficiales. El voltaje de preferencia
fue de 120 kVp con seleccion automatica ba-
sada en la contextura del paciente variando
entre 80 mAs y 100 mAs (DVP < 5 mS). En
todos los casos se realizaron reconstruccio-
nes multiplanares sagitales y coronales en
ventana de parénquima.

Fueron implementadas todas las medi-
das de bioseguridad en las salas de tomogra-
fia, con uso de material de protecciéon per-
sonal para enfermeras y técnicos radidlogos,
asi como posterior limpieza de la sala y del
tomografo.
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Caracteristicas y analisis semicuantitativo
visual de las alteraciones pulmonares en la
TC de térax

Las TC de térax fueron evaluadas para
determinar las siguientes caracteristicas: a)
presencia de opacidad en VD; b) presencia
de consolidados; ¢) namero de 16bulos afec-
tados donde estaban presentes estas lesio-
nes; ¢) grado de afectacion de cada 16bulo
pulmonar, y la extension global de la altera-
cion pulmonar medida por una “puntuacion
de gravedad total”. Las definiciones de los
términos radiologicos como opacidad en VD,
patrén de empedrado y consolidado pulmo-
nar se basaron en el glosario estandar para
imagenes toracicas publicado por la Socie-
dad Fleischner (11).

La puntuacion de gravedad de la TC fue
calculada visualmente segin los criterios de
Pan y colaboradores para cada uno de los
cinco I6bulos pulmonares (12). Para el anali-
sis se uso la siguiente escala de puntuacion:
0 (sin compromiso), 1 (compromiso <5%),
2 (compromiso de 5 a 25%), 3 (compromiso
de 26 a50%), 4 (compromiso de 51% a 75%),
5 (compromiso >75%). La puntuacion total
en la TC fue la resultante de la suma de cada
puntuaciéon lobular individual (rango de
puntuacién posible de 0 a 25).

Se calcularon el primer, segundo y
tercer cuartiles con los datos de la puntua-
cion total en la TC de torax, para dividir la
muestra en cuatro partes iguales o en cuatro
grupos de pacientes. Para calcular los cuar-
tiles, se introdujeron todos los datos de la
puntuacién total de la TC de térax en una
calculadora estadistica de cuartiles. El pri-
mer cuartil (Q1) es aquel valor de la variable
tal que la cuarta parte (25%) de las observa-
ciones son inferiores o iguales a €1, y el resto
(75%) es superior o igual. El segundo cuartil
(Q2) es la mediana, ya que se trata del valor
localizado en la mitad de la distribucion. El
tercer cuartil es el valor tal que las tres cuar-
tas partes de las observaciones son inferiores
o iguales a ¢l. Coinciden con los percenti-
les 25, 50 y 75 respectivamente. Los valores
para los cuartiles fueron: Q1 (0-8 puntos),

Q2 (9-12 puntos), Q3 (13-16 puntos) y Q4
(17-25 puntos).

Anilisis Estadistico

La estadistica descriptiva incluy6 la
frecuencia en ndmero y porcentaje para las
variables categoricas y la media mas desvia-
cion estandar (DS) para las numéricas. Para
comparar las variables cuantitativas entre los
pacientes de los cuartiles de puntuacion de
gravedad de la TC de toérax se uso la prueba
no paramétrica Kruskal-Wallis ANOVA y para
las variables cualitativas la prueba Pearson
Chi-cuadrado. La asociacién entre la puntua-
cion total de la TC de torax y las pruebas de
laboratorio se evalué con la prueba no para-
métrica de correlacion Spearman Rank. Un
valor de p de 0,05 o menos fue considerado
estadisticamente significativo. Se utilizo el
programa STATISTICA Version 10 (StatSoft)
para los andlisis estadisticos.

RESULTADOS

Un total de 556 pacientes fueron inclui-
dos en el estudio, 336 eran hombres (60,4%)
y 220 mujeres (39,6%), con una edad pro-
medio 61,9 * 15,8 anos. Entre ellos 16/556
(2,9%) pacientes fueron trasladados a otras
instituciones por lo que los detalles de los
desenlaces (ingreso a la UCI, mortalidad y
estancia hospitalaria) se analizaron en 540
pacientes. Las caracteristicas clinicas ge-
nerales y duracion de la hospitalizacion del
total de pacientes incluidos en el estudio se
muestran en la Tabla I. Cerca del 50% de los
pacientes tenian 65 afnos o mas, mientras
que solo 2,5% tenian 30 anos o menos. Para
el momento de su ingreso al hospital 66% de
los pacientes se encontraban en etapa tem-
prana-progresiva de la evolucién de los sin-
tomas de la enfermedad (0-8 dias), y 10,5%
en etapa tardia (=14 dias) (Tabla I). Apro-
ximadamente el 58% de los pacientes ingre-
sados tenian una enfermedad grave-critica y
menos del 4% enfermedad leve.

La distribucién de los pacientes segiin
los cuartiles de la puntuacién de afectacion
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pulmonar en la TC de térax fue la siguiente:
Q1 (0-8 puntos) 159 pacientes (29,9%), Q2
(9-12 puntos) 137 (25,8%), Q3 (13-16 pun-
tos) 120 (22,5%) y Q4 (17-25 puntos) 116
(21,8%). La edad promedio y grupos etarios
fueron similares entre los grupos de cuarti-
les tomograficos (Tabla I). La proporcion de
pacientes del sexo masculino, y aquellos con
enfermedad grave-critica, los dias con sinto-
mas previos al ingreso y de hospitalizacion,
aumentaron a medida que empeoraba la gra-
vedad de la alteracion pulmonar en la TC de
torax (Q1 al Q4), mientras que la saturacion
a aire ambiente de ingreso disminuy6 pro-
gresivamente (Tabla I).

Los valores de las pruebas de laboratorio
y marcadores inflamatorios segun los cuarti-
les tomograficos se muestran en la Tabla 1.
Los pacientes en los cuartiles Q3 y Q4 tenian
valores mas elevados al ingreso del recuento
total de leucocitos, neutréfilos, plaquetas e
indice Neutroéfilos/Linfocitos (N/L) y valores
mas bajos de linfocitos. También se observa-
ron niveles mas elevados de proteina C reac-
tiva (PCR), lactato deshidrogenasa (LDH), y
Dimero D en los pacientes de estos cuartiles.
La puntuacién total de la extensién de las al-
teraciones pulmonares en la TC de Térax se
correlaciond significativamente de forma ne-
gativa con el recuento de linfocitos y directa
con el recuento de leucocitos, neutréfilos y
plaquetas, asi como con los niveles de PCR,
LDH, dimero Dy ferritina (Tabla II).

Las Fig. 1y la Tabla III muestran la pun-
tuacion de gravedad en la TC de térax (total
y por l6bulos), y la frecuencia de los tipos
de lesiones pulmonares, respectivamente. El
l6bulo con mayor puntuacion de afectacion
fue el 16bulo inferior derecho, seguido del
I6bulo inferior izquierdo. La mayoria de los
pacientes presentaron solo imagenes de tipo
VD (56,7%), mientras que el 40% presenta-
ron combinaciéon de VD mas consolidados y
solo consolidados un porcentaje muy bajos
de casos (2%). La distribucién periférica fue
el patrén mas frecuente (77,8%), seguida de
la difusa (20,2%) y central solo en 2%. La
gran mayoria de los casos presentaron lesio-

nes bilaterales (92,5%) y 7,5% unilaterales.
Las opacidades lineales y el patron de empe-
drado se observaron en aproximadamente la
mitad de los casos, mientras que las opacida-
des redondeadas y el signo de halo invertido
en un tercio de los pacientes. Otro tipo de
lesiones (bronquiectasias, adenopatias me-
diastinales y derrame pleural) fueron menos
frecuentes. La Fig. 2 muestra algunas image-
nes tomograficas de pacientes incluidos en
el estudio que ilustran los principales hallaz-
gos tomograficos de la enfermedad.

Los tipos de lesiones pulmonares en la
TC de térax segun los cuartiles tomograficos
se muestran en la Tabla III. La presencia de
VD solo, fue mas frecuente en el grupo de
pacientes en los cuartiles bajos (Q1 y Q2),
mientras que en los mas altos (Q3 y Q4) se
observé mayor proporcion de pacientes con
lesiones combinadas de VD mds consolida-
dos, asi como la presencia de opacidades li-
neales, patrén de empedrado, halo invertido
y bronquiectasias.

La frecuencia de pacientes con ingreso
a la UCI y la mortalidad segtin los cuartiles
tomograficos se muestran en las Figs. 3A y
3B, respectivamente. Se observé un incre-
mento progresivo en el porcentaje de pacien-
tes que ingresaron a la UCI (Figura 3A) y de
la mortalidad (Fig. 3B) a medida que empeo-
raba la extensién de las lesiones pulmonares
en la TC de torax. Cerca de la mitad de los
pacientes en el cuartil cuatro (57/116) re-
quirieron ingreso a la UCI y aproximadamen-
te un tercio de los pacientes en este cuartil
fallecieron (36/110).

DISCUSION

Los principales hallazgos de este tra-
bajo referente a las caracteristicas tomogra-
ficas pulmonares de los pacientes hospita-
lizados por COVID-19 fueron: Primero, las
imagenes tomograficas tipo VD combinada
o no con consolidado, de distribucién peri-
férica y bilateral fueron las mas frecuentes.
Otras imagenes comunes fueron las opa-
cidades lincales y redondeadas, el patréon
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TABLA II
CORRELACION DE SPEARMAN ENTRE PRUEBAS DE LABORATORIO Y PUNTUACION
TOTAL DE GRAVEDAD EN LA TC DE TORAX DE INGRESO.

Variables Spearman - R Nivel p
Puntuacion TC total- Leucocitos, basal, (x10”™ 9/L) 0,348 <0,001
Puntuacion TC total- Neutrofilos, basal, (x10”7 9/L) 0,421 <0,001
Puntuacion TC total- Linfocitos, basal, (x10™ 9/L) -0,362 <0,001
Puntuacion TC total- Indice N/L 0,497 <0,001
Puntuacion TC total-Plaquetas, (x10” 9/L) 0,181 <0,001
Puntuacion TC total- PCR basal, (mg/dL) 0,489 <0,001
Puntuacion TC total- LDH basal, (U/L) 0,549 <0,001
Puntuacion TC total- Dimero D basal, (ug/L) 0,150 <0,001
Puntuacion TC total- Ferritina basal, (ng/mL) 0,454 <0,001

Definiciones: TC, Tomografia; PCR Proteina C reactiva, LDH, Lactato deshidrogenasa.
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Fig. 1. Puntuacion de la extension de las lesiones pulmonares en la TC de térax total y por 16bulos al ingre-

so de pacientes hospitalizados por COVID-19.
Los datos se muestran como media = DE.

de empedrado, ¢l signo de halo invertido y
las bronquiectasias retractiles. Segundo, a
medida que empeoraba la extension de las
imagenes tomograficas pulmonares en la TC
de torax, aumentaba el nimero de pacientes
con enfermedad grave-critica, la proporcion
de pacientes masculinos, los dias de sinto-
mas previos, los dias de hospitalizacion, los

ingresos a la UCI y la mortalidad. Tercero,
los pacientes con mayor puntuacion de gra-
vedad en la TC de térax tenian valores mas
elevados de marcadores inflamatorios (leu-
cocitos, neutréfilos e indice Neutréfilos/
Linfocitos, PCR, LDH, ferritina) y menor re-
cuento de linfocitos. También se observo una
correlacion significativa entre la puntuacion

Investigacion Clinica 62(4): 2021
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Fig. 2. Imagenes tomograficas sin contraste en vista axial de lesiones pulmonares en pacientes con COVID-19.
Hallazgos en TC de térax de neumonia por COVID-19 en imagenes axiales. Vidrio deslustrado (VD)
de distribucion periférica bilateral (a); VD con una morfologia redondeada bilateral (b); Consolida-
dos de distribucion central y periférica bilateral (¢); Halo invertido (area de opacificacion débil en
VD con un anillo de consolidacién mas densa) (d); patréon de empedrado (VD con engrosamiento
de tabiques interlobulillar e intralobulillar superpuesto) (e); fibrosis pulmonar y bronquiectasia
retractil (f).

de gravedad en la TC de torax y estas prue-
bas de laboratorio.

Los primeros estudios sobre alteracio-
nes en la TC de térax en pacientes con CO-
VID-19 indican que la distribucion bilateral
de opacidades en VD con o sin consolidado,
en los 16bulos inferiores, con distribucion pe-
riférica, eran el sello cardinal de la COVID-19
(13-14). Sin embargo, analisis mas detallados
con el aumento de casos, mostraron otras ca-
racteristicas adicionales que incluian patron
de empedrado, engrosamientos septales, sig-
no de halo invertido, bronquiectasias retrac-
tiles, entre otros (15-17).

Las imagenes de la TC de térax pueden
manifestarse con caracteristicas o patro-
nes diferentes en pacientes con COVID-19
dependiendo de algunos factores, como el
curso temporal y la gravedad de la enferme-
dad. Ye y colaboradores en un articulo de

revision muestran la frecuencia de las prin-
cipales manifestaciones en la TC de torax de
pacientes con COVID-19 (4). Los hallazgos
fueron los siguientes: VD (14 estudios) entre
14-98% (promedio 64.2%), consolidado (11
estudios) entre 2-64% (promedio 39%), VD
mas consolidado (5 estudios) entre 19-59%
(promedio 39,6%), engrosamiento septal (5
estudios) entre 1-75% (promedio 46,6%), pa-
tron reticular (S estudios) entre 1-22% (pro-
medio 9,2%), patron en empedrado (5 estu-
dios) entre 5-36% (promedio 18,9%), halo
invertido (2 estudios) entre 2-3% (promedio
2,5%), bronquiectasia en 1 estudio 11%, de-
rrame pleural (5 estudios) entre 1-8% (pro-
medio 5,6%), y adenopatias mediastinales (4
estudios) entre 4-8% (promedio 6%) (4).
Los resultados del presente estudio son
consistentes con investigaciones anteriores
y muestran que el VD es el tipo de lesion

Investigacion Clinica 62(4): 2021
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Figs. 3A y 3B. Ingresos a la UCI (A) y Mortalidad (B) en pacientes hospitalizados por COVID-19 segin
cuartiles tomograficos.

Los datos se muestran como n (%).
*Pearson Chi-cuadrado p<0,001 (UCI-Si vs UCI-No, y Fallecidos vs Alta).
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mas comun (57%), seguida de VD mas con-
solidado en 40% de los casos, asi como un
predominio de distribucién periférica en el
78% de los casos. También se observé ma-
yor frecuencia de lesiones combinadas (VD,
consolidado, opacidades lineales, patrén de
empedrado, halo invertido y bronquiectasia)
a medida que empeoraba la gravedad de la
puntuacién en la TC de térax.

Se ha reportado que la gravedad de la
puntuacion en la TC de térax puede ser un
factor pronéstico para ingreso a la UCIy de
mortalidad en pacientes con COVID-19 (4,6-
9,18). Leger y colaboradores en un estudio
retrospectivo en 80 pacientes evaluaron
el valor de la TC para determinar el dano
pulmonar en la neumonia por SARS-CoV-2,
las caracteristicas imagenolégicas y la pun-
tuacion de gravedad (18). Las lesiones mas
frecuentes fueron VD (67%), consolidado
(25%), patron empedrado (11%), derrame
pleural, ganglios mediastinicos (5%), v la
distribucion periférica (40%) (18). También
reportaron que la puntuacion en la TC de
torax fue significativamente diferente en-
tre los pacientes de bajo riesgo y alto riesgo
(18). Usando el mismo método del presen-
te estudio para evaluar la puntuacion semi-
cuantitativa en la TC de térax (puntuacion
0 a 25), otros autores encontraron en 130
pacientes sintomaticos con COVID-19 que
una puntuaciéon =18/25 se asocié con ma-
yor riesgo de mortalidad a corto plazo (24
dias) y predecia mortalidad en el andlisis
univariado y multivariado (HR, 8,33; 1C95%,
3,19-21,73; HR, 3,74; 95%IC, 1,10-12,77,
respectivamente) (9). También encontraron
que la puntuaciéon en la TC se relacioné con
los niveles de PCR y dimero D (9).

Otros estudios han evaluado el valor
pronostico de métodos diferentes de pun-
tuacién semicuantitativa en la TC de térax
(6). Charpentier y colaboradores en 210 pa-
cientes con COVID-19, compararon la pun-
tuacion visual de gravedad en un rango de
0 a 20 utilizando 4reas de consolidado solas
o asociadas con VD entre pacientes supervi-
vientes y no supervivientes (6). La puntua-

cion de gravedad en la TC fue significativa-
mente mayor en los pacientes fallecidos, y el
mejor punto de corte para distinguir entre
supervivientes y no supervivientes fue 7,/20
(6). La mortalidad a los 30 dias en los pa-
cientes con una puntuacién =7 fue 37,9%
frente a 10,4% en aquellos con puntuacién
<7 (IR 3,16; 1C95% 1,50-6,43 independien-
te de la edad, frecuencia respiratoria, satu-
racion de oxigeno, y comorbilidades) (6).
El 50,5 % de los pacientes con puntuacién
=7 fueron admitidos a la UCI comparado
con 20,9% de aquellos con <7. Los niveles
de dimero D, hs-troponina I, los biomarcado-
res de inflamacién, recuento de plaquetas y
neutrofilos, fueron mas altos, y el recuento
de linfocitos mas bajo, cuando la puntuacion
fue =7 (6). Otros autores usando este mis-
mo método de puntuaciéon semicuantitativo
(puntaje de gravedad de 0 a 20) encontra-
ron que la puntuacioén en la TC fue el tinico
predictor de mortalidad (OR 1,99, 1C95%
1,01-4,06) y un valor =7,5 tenia la mayor
sensibilidad y especificidad en la curva ROC
para predecir la mortalidad (8). En Perti un
estudio de cohorte retrospectivo en 254 pa-
cientes con COVID-19 reporté que los ha-
llazgos tomograficos asociados a mortalidad
fueron el patréon en empedrado (HR: 1,78;
1C95%: 1,03-3,06) y la mayor puntuacion de
gravedad (HR: 1,33; IC95%: 1,20-1,48) (10).
También proponen los valores de 7 (sensibi-
lidad de 94,4% y especificidad de 100%) y 13
(sensibilidad 84,9% y especificidad 70,6%)
como los puntos de cortes en el andlisis de
extension de las lesiones pulmonares en la
TC de torax para identificar los casos con en-
fermedad moderada y grave, respectivamen-
te (10).

Nuestros resultados coinciden con los
estudios anteriores y al igual que Francone
y colaboradores, (quienes utilizaron el mis-
mo sistema de puntuacion de la TC de to-
rax) (9) muestran un incremento progresivo
en los dias de hospitalizacion, la admision a
la UCI y de la mortalidad intrahospitalaria a
medida que se increment6 la puntuacion de
gravedad en la TC de térax, con una tasa de

Investigacion Clinica 62(4): 2021
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mortalidad intrahospitalaria en los pacien-
tes con mayor puntuacion (Q4) del 33% y
de admision a la UCI de 49%. También van
en linea con los estudios previos al mostrar
mayores alteraciones en el recuento de la
serie blanca y marcadores inflamatorios en
los pacientes con mayor puntuacion de gra-
vedad en la TC de térax. Estos resultados
refuerzan las evidencias del valor prondstico
de la puntuacién en la TC de térax inicial
en pacientes con COVID-19 y podrian ser de
ayuda para estratificar la gravedad de los pa-
cientes al momento de su ingreso hospitala-
rio y especular sobre su prondstico a corto
plazo. También soportan que el analisis se-
micuantitativo visual de la TC de térax sim-
ple estandarizado, que no requiere ningtin
software, es factible de realizar y proporcio-
na una informacion valiosa y estructurada de
los resultados de las imagenes pulmonares
en estos pacientes.

El presente estudio tiene algunas
limitaciones que deben ser comentadas.
Primero, es un estudio observacional
retrospectivo realizado durante un afo
de la pandemia de COVID-19, por lo que
existen factores de confusion no medidos y
se recogieron solo datos basicos, por lo que
carecen del nivel de detalles necesarios para
un analisis mds extenso de aspectos, como
el poder predictor de la TC de térax sobre
la mortalidad a mayor plazo. Nuestro anali-
sis de supervivencia carece de datos de se-
guimiento mas prolongados, y solo se limita
a un periodo de observaciéon de la estadia
intrahospitalaria. Por otra parte, el diseno
observacional del estudio, impide estable-
cer relaciones causales. No obstante, estos
resultados concuerdan con los datos repor-
tados en otras series internacionales en pa-
cientes hospitalizados con COVID-19 y re-
presentan el primer analisis en una muestra
grande de pacientes sobre las imagenes en
la TC de térax en nuestra poblacion. Segun-
do, nuestro centro es un hospital privado de
atencion terciaria en el area metropolitana
de Caracas, lo que puede limitar la validez
externa de los hallazgos a otro tipo de insti-

tuciones de salud como las de atencién pi-
blica o en el interior del pais. Tercero, el es-
tudio solo incluyé pacientes hospitalizados
(principalmente pacientes con enfermedad
moderada a grave-critica), por lo tanto, no
es posible generalizar estos hallazgos a pa-
cientes no hospitalizados o con enfermedad
menos grave.

En conclusién, los resultados del pre-
sente estudio pueden tener importantes im-
plicaciones clinicas, al apoyar las evidencias
de que una evaluacién semicuantitativa vi-
sual de la extension de las lesiones pulmo-
nares en pacientes con COVID-19 en la TC
de térax inicial, pueden ayudar a determinar
la gravedad de la enfermedad y predecir des-
enlaces clinicos relevantes, como el ingreso
a la UCI o muerte intrahospitalaria en estos
pacientes. La evaluacién semicuantitativa
visual es un anilisis sencillo que puede ser
atil para determinar conductas de rutina en
el manejo de estos pacientes y deberia ser
incorporada en los algoritmos de estratifica-
cion de riesgo y en los informes estructura-
dos de la TC de térax por parte de los espe-
cialistas en imagenes.
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