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Sin duda, la pandemia ha tenido una repercusión mun-
dial y ha alcanzado prácticamente todas las esferas de 
las actividades humanas, entre otras a la de la Educación 
Médica; conforme ha avanzado la enfermedad hemos 
tenido que aprender a cambiar muchas cosas en relación 
al diagnóstico, la fisiopatología, el tratamiento, los apoyos, 
la rehabilitación y la prevención, así como el agente causal 
y sus diferentes mutaciones, también hemos aprendido a 
fortalecer y promover las medidas de protección sanitaria.

Desde el inicio de la pandemia todos los gobiernos 
dictaron medidas para contener en lo posible a la enfer-
medad, desde el uso de cubrebocas, lavado de manos, uso 
de gel antiséptico hasta el distanciamiento y confinamiento, 
obligando a que todas las actividades humanas se vieran 
afectadas, una de éstas fue el impacto en la educación 
formal en todos los niveles.

A la fecha, en casi en todos los países, se trata de fomen-
tar una política de regreso a las actividades presenciales, 
principalmente en el Sector de Educación. En México llama 
la atención que aún continúan llevándose a cabo muchos 
cursos de educación superior a distancia, los cuales tratan 
de compensar parcialmente la pérdida de elementos que 
proporciona la educación presencial. Lo anterior sucede 
cuando la mayoría de los profesores y alumnos ya están 
vacunados y están conscientes de las medidas obligatorias 
de protección.

No es la excepción el trabajo en las escuelas, facultades 
de medicina e instituciones de salud que tienen inicialmen-
te el reto de mantener funcionando los diferentes cursos y 
programas, además de dar apoyo a la atención de pacientes 

con COVID-19. A nivel de licenciatura se ha migrado me-
diante las tecnologías de la información y comunicación 
(TIC) a mantener los cursos a distancia, abandonando, o al 
menos disminuyendo, la práctica en los hospitales y sitios 
de atención clínica.1 Esta situación que se ha prolongado 
hasta el momento actual, no nos permite saber si lo reali-
zado ha sido suficiente para formar adecuadamente a los 
médicos y si éstos desarrollarán las habilidades necesarias 
para poder ejercer en forma apropiada la medicina. 

Ante esta situación surgen muchas preguntas como: ¿es 
necesario que los futuros médicos tengan conciencia y 
aprendizaje de las medidas de protección necesarias que 
se deben tomar en el ejercicio profesional y conocer los 
riesgos que implica la práctica médica?, ¿quedará claro 
que eso es parte de la práctica clínica de los médicos? No 
sabemos si estamos dejando de lado la oportunidad del 
aprendizaje en la forma práctica, debido a los pacientes 
contagiosos que siempre existirán en pandemia o sin 
pandemia y los riesgos que siempre existen, por lo que 
se invita a las autoridades a preguntarse: ¿no deberían 
los estudiantes de medicina en todos sus niveles estar 
familiarizándose con esta nueva forma de atender pa-
cientes aprendiendo a tomar las medidas preventivas y 
de seguridad necesarias, asumiendo que hay riesgos en 
los trabajadores de la salud a las que se enfrentan cotidia-
namente?; ¿se está limitando la formación de los futuros 
médicos?; ¿no será que estamos formando médicos que 
en el futuro, en situaciones de riesgo, querrán manejar 
todo a distancia o se prefieran “esconder” en aislamiento 
por el riesgo de contagio?
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En los estudios de postgrado la posición resulta un poco 
diferente, pues la situación dependerá de la especialidad de 
que se trate y de la institución involucrada en la formación 
de los especialistas, la limitación de su formación podrá ser 
mayor o menor de acuerdo con la experiencia adquirida 
durante este tiempo; sólo por citar algunos ejemplos: los 
cirujanos plásticos seguramente en este periodo disminu-
yeron su trabajo, sobre todo en instituciones en donde el 
presupuesto y la labor asistencial fue reasignada para la 
atención prioritaria de pacientes COVID; otro ejemplo es la 
especialidad de cardiología en donde durante la pandemia 
solamente se atendía lo más urgente, también por dar prio-
ridad a los pacientes infectados con COVID; esto condujo 
a que muchas enfermedades avanzaran, empeorando el 
pronóstico y agravándose, por lo que tenían que atenderse 
como emergencias médicas. Lo anterior se podría transpolar 
a la gran mayoría de especialidades, ya que muy pocas insti-
tuciones continuaron la atención de todos los pacientes con 
necesidades médicas diferentes a COVID, pero la formación 
de especialistas continuó sus programas en todas las espe-
cialidades sin poder garantizar si la experiencia académica, 
asistencial y de destrezas fue suficiente.2,3

Una situación intermedia es la que se presenta en el 
internado de pregrado por ser el último año formal de la 
formación del médico y en el que los alumnos se pasan un 
año en el hospital rotando por los servicios y adquiriendo el 
conocimiento y las destrezas para poder ejercer posterior-
mente;4 a este grupo también se les quitó, por lo menos por 
algún tiempo, la oportunidad de adquirir conocimientos y 
destrezas, lo que seguramente habrá generado carencias 
en el proceso de formación y en la adquisición de cono-
cimientos y, por ende, seguramente se estarán egresando 
médicos que de alguna manera estarán incompletos en su 
formación, o por lo menos tendrán un perfil diferente al 
pactado con la sociedad.

Los ajustes provocados por la pandemia dan la impresión 
de que será necesario formar profesionales de la salud con 
menor compromiso con los pacientes. En un modelo en el 
que la tecnología y la atención médica a la distancia será 
el común denominador de la práctica médica y en donde 
el contacto con el paciente no existe o está limitado, entre 
otros, por el riesgo o miedo de adquirir una enfermedad 
contagiosa a pesar de que se cuenten con las medidas de 
protección y prevención al alcance de los profesionales 
que proporcionan la atención médica. Lo anterior afecta 
a los aspectos cognitivos y las destrezas en el médico y en 
el especialista en formación, creemos que es momento 
de preguntarnos: ¿estamos formando los médicos con el 
perfil que deseamos? Si la respuesta es no, es necesario 
pensar cómo retomar el camino para formar médicos sin 
limitaciones utilizando todos los beneficios de la tecnología 
en beneficio propio y de sus pacientes, sin alejarnos de la 
esencia misma de la medicina que es el paciente, haciendo 
de esta actividad profesional una actividad esencialmente 
de contacto humano en la que se reconoce la importancia 
de la relación profesional médico-paciente.
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Resumen

Objetivo: Identificar si el índice de FRAIL tiene utilidad como 
predictor de complicaciones postquirúrgicas en pacientes 
mayores de 65 años. Material y métodos: Estudio descrip-
tivo, transversal de una cohorte de 60 pacientes mayores de 
65 años operados por padecimientos agudos. A todos se les 
aplicó el índice de FRAIL previo al evento quirúrgico para iden-
tificar a los pacientes frágiles de los no frágiles, evaluamos y 
comparamos las complicaciones y la mortalidad entre cada 
grupo de manera objetiva con la prueba índice de complica-
ciones integral (CCI, por sus siglas en inglés). Resultados: La 
media del índice de FRAIL preoperatorio fue de 1.82 ± 0.983. 
De los pacientes, 21.6% fueron considerados frágiles y 41.7% 
tuvieron complicaciones graves. Identificamos que existe un 
riesgo cuatro veces más elevado de presentar complicaciones 
mayores (CCI ≥ 25) en pacientes con fragilidad vs. pacientes 
no frágiles, OR = 4.479 (IC 95% 1.13 a 17.73, p = 0.033). 
Conclusión: El índice de FRAIL es una herramienta fácil de 
utilizar para identificar de manera oportuna a pacientes que 
tienen síndrome de fragilidad, quienes tienen un riesgo cuatro 
veces mayor de complicaciones postquirúrgicas.

Palabras clave: Fragilidad, cirugía, complicaciones posto-
peratorias, mortalidad.

Abstract

Objective: Identifying if the FRAIL index is useful as a predictor 
of post-surgical complications in patients other than 65 years. 
Material and methods: We studied a sample of 60 patients 
older than 65 years operated for acute conditions. We all 
applied the FRAIL index prior to the surgical event to identify 
those patients who are fragile and non-fragile. We evaluate and 
compare complications and mortality between each group by 
objectively with the comprehensive complication index (CCI) 
test. Results: The mean preoperative FRAIL index was 1.82 
± 0.983. The 21.6% were fragile. The 41.7% of the patients 
had serious complications. We identified that there is a four 
times higher risk of presenting major complications (ICC ≥ 25) 
in patients with fragility vs non-fragile patients, OR = 4.479 
(95% CI 1.13 to 17.73, p = 0.033). Conclusion: The FRAIL 
index is an easy and usable tool to identify those with fragility 
syndrome in a timely manner, who are at four times the risk of 
post-surgical complications.

Keywords: Frailty, surgery, postoperative complications, 
mortality.
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INTRODUCCIÓN

La Organización Mundial de la Salud (OMS) informó en 
2019 que existen 703 millones de personas mayores de 
60 años y proyecta que para 2050 el número de perso-
nas ascenderá a 1,500 millones.1 De acuerdo al reporte 
nacional de pacientes ancianos en Estados Unidos, la pro-
porción de adultos mayores de 65 años se encontraba en 
4.1% en 1900, cerca de 13.7% en el 2021 y se encuentra 
proyectado un incremento al 21% para el año 2040. El 
INEGI reporta en la última encuesta de 2018: el número 
de personas mayores de 60 años en México es de 15.4 
millones, cifra que representa 12.3% de la población total.2

Un gran número de estos pacientes ingresan a los servi-
cios de cirugía para ser operados de manera programada 
y estudiada, con la intención de disminuir los riesgos 
de complicaciones postoperatorias; por el contrario, en 
pacientes con patologías agudas no existe una forma de 
pronosticar y reconocer el riesgo de estas complicaciones 
e incluso la mortalidad.3-5 Varios estudios han demostrado 
que la edad no es directamente proporcional al riesgo de 
complicaciones postquirúrgicas, más bien esta vulnerabi-
lidad se encuentra ligada a la disminución de la reserva 
y la función de múltiples sistemas fisiológicos asociada 
al envejecimiento, que comprometen la capacidad de 
lidiar con estresores cotidianos y/o agudos, siendo posible 

reconocer clínicamente como síndrome de fragilidad.6,7 El 
índice de FRAIL es una herramienta validada y recomen-
dada como cribado para identificar personas frágiles que, 
de ser positiva, orilla a realizar un estudio más profundo 
de la enfermedad. El objetivo de este estudio es identifi-
car la utilidad que tiene el índice de FRAIL para predecir 
complicaciones postquirúrgicas en pacientes ancianos 
comparando los pacientes frágiles de los no frágiles.8

MATERIAL Y MÉTODOS

Realizamos un estudio observacional, descriptivo en 
un hospital privado en la Ciudad de México de manera 
prospectiva en un periodo de un año y ocho meses, 
comprendido entre septiembre de 2017 y diciembre de 
2019. Incluimos a todos los pacientes ancianos (mayores 
de 65 años) que fueron ingresados al hospital por alguna 
patología abdominal aguda y que ameritaron resolución 
quirúrgica o aquéllos que se encontraban en hospita-
lización y presentaron dolor abdominal que ameritó 
tratamiento quirúrgico. No se incluyeron pacientes con 
cirugías torácicas, vasculares o neurológicas. Se exclu-
yeron los pacientes que se encontraban ingresados en la 
unidad de terapia intensiva previo al evento quirúrgico 
y aquéllos en los que no fue posible obtener los datos 
completos del índice de FRAIL previo al evento quirúr-
gico. A todos los pacientes les aplicamos el test FRAIL 
al entrar al protocolo de estudio (durante su estancia en 
urgencias o previo al evento quirúrgico si se encontraban 
hospitalizados) para calcular el índice de fragilidad, el 
cual consiste en cinco preguntas. Clasificamos la muestra 
en dos grupos de acuerdo al puntaje obtenido. El grupo 1 
representa a los pacientes frágiles con valores ≥ 3 puntos 
y el grupo 2 a los no frágiles, aquéllos con valores ≤ 2 
puntos. Dimos un seguimiento de las complicaciones 
durante su estancia intrahospitalaria con la clasificación 
CCI, la cual otorga un puntaje de acuerdo con la grave-
dad de las complicaciones y al número de las mismas, 
a quienes obtuvieron puntajes ≥ 25 los consideramos 
como complicaciones graves.

Tabla 1: Variables generales (N = 211).

Variables n (%)

Edad* 75.20 ± 7.306
Sexo masculino 34 (56.7)
FRAIL* 1.82 ± 0.983
CCI* 25.79 ± 18.265
Complicaciones graves 25 (41.7)

* Media ± desviación estándar.
CCI = índice de complicaciones integral.

Tabla 2: Proporción de respuestas positivas en índice de FRAIL (N = 60).

Variables n (%)

¿Está usted cansado? 32 (53.3)
¿Es incapaz de subir un piso de escaleras? 34 (56.7)
¿Es incapaz de caminar una manzana? 12 (20.0)
¿Tiene más de cinco enfermedades? 23 (38.3)
¿Ha perdido más de 5% de su peso en los últimos seis meses? 10 (16.7)
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Analizamos las variables con distribuciones paramétricas 
con la prueba t de Student y se expresaron como media 
y desviación estándar (DE), mientras que aquéllas con 
distribuciones no paramétricas fueron analizadas con la 
prueba U de Mann-Whitney y presentadas como media-
nas, mínimos y máximos. Utilizamos la prueba χ2 o Fisher 
para datos categóricos. Realizamos una regresión logística 
univariada y multivariada considerando un valor de p = 
0.05 como estadísticamente significativo y un intervalo de 
confianza de 95% (IC). Los datos se analizaron utilizando 
el software SPSS (versión 26.0 para MAC).9

RESULTADOS

Estudiamos una muestra de 78 pacientes ingresados 
al hospital mayores de 65 años, operados por padeci-

mientos agudos; 18 pacientes fueron excluidos por no 
contestar completamente las preguntas y/o decidieron 
abandonar el estudio, con un total de 60 pacientes 
estudiados. De los participantes, 56.7% (34) pertenecen 
al sexo masculino, con una media de edad de 75.2 ± 
7.30 años. La media del índice de FRAIL preoperato-
rio fue de 1.82 ± 0.983, y 21.6% de los pacientes se 
consideraron frágiles (≥ 3 puntos). Las comorbilidades 
evaluadas de forma objetiva con la prueba CCI tuvieron 
una media de 25.79 ± 18.265, 41.7% de los pacientes 
(25) tuvieron complicaciones graves (CCI ≥ 25 puntos) 
(Tabla 1).

Las variables más frecuentes en el índice de FRAIL fue-
ron la incapacidad para subir escaleras en 56.7% (34) y la 
sensación de estar cansado en 53.3% (32) de los pacientes 
(Tabla 2).

Tabla 3: Comparación de variables entre ambos grupos.

Frágiles, N = 13 (21.6%) No frágiles, N = 47 (78.4%)

n (%) n (%) p*

Edad (rango) 75 (66 a 92) 74 (65 a 88) 0.133
CCI total (rango) 28.5 (12 a 63) 12 (9 a 63) 0.017
¿Está usted cansado? 11 (84.6) 21 (44.7) 0.004
¿Es incapaz de subir un piso de escaleras? 13 (100) 21 (44.7) 0.000
¿Es incapaz de caminar una manzana? 6 (46.2) 6 (12.8) 0.044
¿Tiene más de cinco enfermedades? 9 (69.2) 14 (29.8) 0.016
¿Ha perdido más de 5% de su peso en los últimos seis meses? 6 (46.2) 4 (8.5) 0.025
Complicaciones mayores (CCI ≥ 25) 9 (69.2) 15 (31.9) 0.024
Sexo masculino 7 (53.8) 27 (57.4) 1.000
Fiebre 6 (46.2) 3 (6.4) 0.002
Dolor 13 (100) 45 (95.7) 1.000
Edema 7 (53.8) 11 (23.4) 0.046
Íleo 7 (53.8) 11 (23.4) 0.046
Absceso 0 5 (10.6) 0.575
Atelectasia 1 (7.7) 4 (8.5) 1.000
Náusea y vómito 13 (100) 28 (59.6) 0.005
IVU 1 (7.7) 0 0.217
Arritmias 2 (15.4) 1 (2.1) 0.115
Neumonía 3 (23.1) 0 0.008
Infección de herida 1 (7.7) 0 0.217
TVP 2 (15.4) 2 (4.3) 0.202
Falla orgánica única 1 (7.7) 1 (2.1) 0.389
Falla orgánica múltiple 1 (7.7) 0 0.217
UTI 5 (38.5) 6 (12.8) 0.049
Nutrición parenteral 2 (15.4) 0 0.217
Muerte 1 (7.7) 0 0.217

* p significativa ≤ 0.05.
CCI = índice de complicaciones integral; IVU = infección de vías urinarias; TVP = trombosis venosa profunda; UTI = Unidad de Terapia Intensiva.
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Dividimos nuestra muestra en dos grupos. El grupo 1 
representa a los pacientes frágiles 13 (21.6%), y el grupo 
2 a los no frágiles 47 (78.3%), al comparar las medianas 
identificamos que no existen diferencias significativas en 
la edad para ser considerado frágil (p = 0.133, IC 95% 
-1.531 a 10.447). Observamos diferencias estadísticamente 
significativas para complicaciones al obtener valores más 
altos de CCI para el grupo de fragilidad vs. no fragilidad, 
28.5 vs. 12 respectivamente (p = 0.017, IC 95% 2.89 a 
29.77). Las complicaciones con diferencias significativas 
fueron: fiebre, edema, íleo, náusea y vómito, neumonía y 
estancia en la unidad de terapia intensiva. Al comparar la 
mortalidad no identificamos diferencias significativas entre 
ambos grupos 1 vs. 0 (p = 0.217, IC 95% 21.581 a 38.136) 
(Tabla 3, Figuras 1 y 2).

Realizamos una regresión logística univariada y multiva-
riada, identificamos que existe un riesgo cuatro veces más 
elevado de presentar complicaciones mayores (CCI > 25) 
en pacientes con fragilidad OR = 4.479 (IC 95% 1.13 a 
17.73, p = 0.033). La edad como factor independiente no 
mostró tener mayor riesgo de complicaciones OR = 1.018 
(IC 95% 0.93 a 1.10, p = 0.692) (Tabla 4).

DISCUSIÓN

En la última década hemos identificado un aumento en la 
población mayor de 65 años sometida a procedimientos 
quirúrgicos de urgencia. Varios estudios han demostrado 
que este grupo de pacientes presentan un riesgo elevado 
de morbilidad y mortalidad postquirúrgica; esta vulnera-
bilidad se encuentra ligada a la disminución de la reserva 
y la función de múltiples sistemas fisiológicos asociada al 
envejecimiento, reconocida clínicamente como síndrome 
de fragilidad. Se ha considerado a la fragilidad como una 
piedra angular en la medicina geriátrica y una plataforma 
de vulnerabilidad biológica y resultados adversos para la 

salud. Fried y colaboradores definen la fragilidad como la 
reunión de tres de los cinco criterios fenotípicos: debili-
dad, lentitud, agotamiento, baja actividad y pérdida de 
peso involuntaria; considerando que un sujeto es frágil si 
cumple tres o más criterios, prefrágil si cumple uno o dos 
y no frágil si no cumple ninguno de ellos.8 Se estima que 
15% de los adultos no institucionalizados en los Estados 
Unidos son frágiles y las estimaciones globales de fragilidad 
oscilan entre 3.5 y 27.3%.10

Se han utilizado diferentes pruebas para lograr iden-
tificar a pacientes con este síndrome. Uno de los más 
importantes es el índice de fragilidad de Rockwood, el 
cual consta de 70 preguntas relacionadas con el historial 
del paciente, tomando en cuenta comorbilidades, activi-
dades diarias, estado de ánimo, funcionalidad y estado 
nutricional. Este índice no requiere un examen físico, lo 
que es importante en pacientes con patologías agudas 
y/o graves, evita realizar pruebas físicas o de caminata 
y se puede obtener de un familiar cercano.6,11 Una de 
sus desventajas es la necesidad de obtener valores de 
laboratorio como biometría hemática y química san-
guínea, además es ineficiente realizarlo en el servicio 
de urgencias por su gran cantidad de preguntas. Por el 
contrario, el índice de FRAIL (por sus siglas en inglés: 
Fatigue Resistance, Aerobic, Illnesses, Loss of weight) 
es una prueba validada y recomendada como cribado 
para identificar personas frágiles, el cual consiste en 
cinco preguntas fáciles de contestar y que igualmente 
no ameritan un examen físico y se puede obtener de 
un familiar cercano.6

En un estudio retrospectivo que incluyó 432,828 pa-
cientes realizado por el grupo de Myrick C. Shinall Jr., se 
identificó que los pacientes frágiles y muy frágiles presen-
taban una tasa de mortalidad a 30 días muy elevados en 
cirugías consideradas como de menor estrés 10.34% (IC 
95%, 7.73-13.48%) y en procedimientos quirúrgicos de 

Tabla 4: Regresión logística univariada y multivariada de riesgo de complicaciones mayores.

Complicaciones mayores

Variable

Univariado Multivariado

OR IC 95% p* OR IC 95% p*

Edad 1.018 0.93 a 1.10 0.692 – – –
Sexo 0.601 0.195 a 1.85 0.377 – – –
Fragilidad 4.479 1.13 a 17.73 0.033 4.813 1.265 a 18.314 0.021

* p significativa ≤ 05.
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estrés moderado 18.74% (IC 95%, 17.72-19.80%). La 
mortalidad aumentó a los 90 y 180 días de postquirúrgicos 
hasta casi 50% (43.00%; IC 95%, 4.69-44.32%). En nues-
tro estudio no fue posible identificar diferencias clínicas y 
estadísticamente significativas para la mortalidad 1 vs. 0; 
p = 0.217 (IC 95% 21.581 a 38.136).12

Recientemente en un estudio realizado por Giuseppe y 
colaboradores que incluyó 11,258 pacientes con nefrecto-
mía radical, se observó que los pacientes frágiles mostraron 
tasas más elevadas de complicaciones generales 62.6% vs. 
50.9% (OR 1.46), mortalidad hospitalaria 1.6% vs. 1.0% 
(OR 1.52) y mayor estancia hospitalaria (seis frente a un día, 
OR 1.36). De igual forma el grupo de Bellal Joseph identifi-
có que en pacientes frágiles con trauma tenían 33.4% más 
probabilidades de desarrollar complicaciones hospitalarias 
(p = 0.02) así como mayor número de reingresos (odds ratio 
[OR], 1.4; IC 95%, 1.2-3.6) y mayor mortalidad (OR 1.1; 
IC del 95%, 1.04-4.7) en comparación con los pacientes no 
frágiles. En otro estudio realizado por el mismo autor que 
incluía 220 pacientes postoperados, se utilizó el índice de 

Rockwood para diferenciar a pacientes frágiles de los no 
frágiles, se identificó que los pacientes frágiles tienen un 
riesgo 3.87 veces más elevado de presentar complicaciones 
mayores (OR [95% IC]: 3.87 [1.69-8.84], p = 0.001).11 
En nuestro estudio observamos que los pacientes con 
fragilidad demostraron tener cuatro veces más riesgo de 
complicaciones (OR [95% IC]: 4.479 [1.13 a 7.73], p = 
0.033), entre las cuales destacó: más ingresos a la unidad 
de terapia intensiva en 38.5% de los casos (p = 0.049).

Una de las debilidades de nuestro estudio es el número 
de pacientes estudiado; a pesar de ello, obtuvimos resultados 
clínicos estadísticamente significativos para tomar en cuenta el 
índice de fragilidad FRAIL como predictor de complicaciones 
postquirúrgicas. Otra debilidad del estudio es que no toma-
mos en cuenta el estado en el que los pacientes ingresaron 
al servicio de urgencias, es decir, no fueron clasificados de 
acuerdo con la gravedad preoperatoria así como el tiempo de 
evolución. Partiendo de la teoría de que a mayor tiempo de 
evolución mayor probabilidad de complicaciones sería de gran 
relevancia evaluar a los pacientes con alguna prueba como 
POSSUM al ingreso a un servicio de urgencias y comparar con 
el estado postquirúrgico. De igual forma, no mencionamos 
el tipo de cirugía realizada, por lo que desconocemos si las 
complicaciones son consecuencia directa del tipo de cirugía 
o se trata de un resultado al azar. Es necesario realizar un 
estudio donde podamos analizar una muestra con un solo 
tipo de cirugía, tomando en cuenta las variables mencionadas 
para obtener un poder estadístico mucho mayor.

CONCLUSIONES

En nuestro estudio identificamos que el índice de FRAIL es 
una herramienta fácil de utilizar en un servicio de urgencias, 
ya que no es necesario realizar pruebas físicas, además 
clasifica de manera oportuna a quienes tienen síndrome 
de fragilidad. De la misma forma identificamos que los pa-
cientes con índices mayores de 25 puntos tienen un riesgo 
cuatro veces mayor de complicaciones postquirúrgicas OR 
= 4.479 (IC 95% 1.13 a 17.73, p = 0.033).
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Resumen

Introducción: La antropometría estudia la composición de 
un organismo mediante la descripción de sus características 
físicas. Factores como obesidad o desnutrición generan cam-
bios en la movilidad diafragmática, evidenciando que el reposo 
prolongado y la disminución de la actividad física en sujetos 
hospitalizados se asocian a mayores complicaciones pulmona-
res. Material y métodos: Se realizó una investigación de tipo 
experimental correlacional a través de variables cuantitativas, 
seguimiento longitudinal y cronología prospectiva, desarro-
llando un análisis de media, mediana, desviación estándar, 
asimetría, percentil y correlación de Pearson en el Hospital 
Ángeles Lomas. Los análisis fueron con nivel de significancia 
de p < 0.050 (IC 95%). Resultados: La muestra de estudio fue 
de 65 pacientes (H: 31 vs. M: 34), edad promedio de 57 ± 17. 
Asimismo, el análisis de correlación de Pearson en medidas 
antropométricas frente a la capacidad inspiratoria máxima 
demostró correlación baja en peso (y = 0.007× + 64.951, R2 
= 0.0805), talla (y = 5E-05× + 1.5801, R2 = 0.1548), IMC (y = 
0.0009× + 25.783, R2 = 0.018) y circunferencia abdominal (y = 
0.0002× + 102.2, R2 = 0). Conclusiones: Sujetos con mayor 
índice de masa corporal y de sexo masculino poseen mejores 
parámetros en la capacidad inspiratoria.

Palabras clave: Antropometría, hospitalización, capacidad 
inspiratoria.

Abstract

Introduction: Anthropometry studies the composition of an 
organism describing its physical characteristics. Factors such 
as obesity or malnutrition generate changes in diaphragmatic 
mobility, showing that prolonged rest and decreased 
physical activity in hospitalized subjects are associated with 
greater pulmonary complications. Material and methods: A 
correlational experimental research was carried out through 
quantitative variables, longitudinal follow-up and prospective 
chronology, developing an analysis of mean, median, standard 
deviation, asymmetry, percentile and Pearson’s correlation at 
Hospital Ángeles Lomas, the analyzes were with a significance 
level of p < 0.050 (CI 95%). Results: The study sample was 
65 patients (H: 31 vs W: 34), mean age of 57 ± 17. likewise, 
Pearson’s correlation analysis in anthropometric measurements 
versus maximum inspiratory capacity showed a low correlation 
in weight (y = 0.007× + 64.951, R2 = 0.0805), height (y = 5E-05× 
+ 1.5801, R2 = 0.1548), BMI (y = 0.0009× + 25.783, R2 = 0.018) 
and abdominal circumference (y = 0.0002× + 102.2, R2 = 0). 
Conclusions: Male subjects with a higher body mass index, 
have better parameters in inspiratory capacity.

Keywords: Anthropometry, hospitalization, inspiratory capacity.
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INTRODUCCIÓN

La antropometría es una ciencia que estudia el tamaño, 
proporción, maduración, forma, composición corporal 
y funciones generales del organismo con el objetivo de 
describir las características físicas, evaluar y monitorizar el 
crecimiento, nutrición y los efectos de la actividad física.1 
Se basa en cuatro pilares básicos: las medidas corporales, 
estudio del somatotipo, estudio de la proporcionalidad 
y el estudio de la composición corporal. Actualmente, la 
antropometría se aplica en diversas áreas de la medicina 
para estudiar las enfermedades y anomalías que afectan 
las dimensiones del cuerpo humano, ya que éstas varían 
de un individuo a otro según su edad, sexo, raza, nivel 
socioeconómico, entre otros factores.2

Dentro de sus variables, el índice de masa corporal 
(IMC), circunferencia abdominal, índice cintura/cadera 
(ICC), mediciones corporales de tipo peso, estatura y 
pliegues grasos se utilizan en la antropometría por ser un 
método fácil, económico y no invasivo para obtener in-
formación sobre la presencia de desnutrición, sobrepeso, 
obesidad y cofactores de riesgo.3 Datos de la Organización 
Mundial de la Salud (OMS) determinan que un índice 
de masa corporal normal corresponde a valores de 18.5-
24.9 kg/m2, sobrepeso ≥ 25 kg/m2 y obesidad ≥ 30 kg/m2, 
mientras que parámetros de circunferencia abdominal 
máximo saludable menor de 88 cm en las mujeres y 102 
cm en los hombres.4

Por tanto, se ha encontrado una relación con la dinámica 
respiratoria y el exceso de grasa corporal que recubre el 
tórax y el abdomen, que demuestra que se genera una 
restricción en la movilidad diafragmática y en la parrilla 
costal, lo que produce cambios significativos en la dinámica 
y funcionalidad del sistema ventilatorio que desencadenan 
un patrón respiratorio restrictivo.5 La obesidad se asocia 
a distintas enfermedades y se comporta como un impor-
tante factor de riesgo cardiovascular, mismo que tiene un 
reconocido impacto en la prevalencia y el pronóstico de 
algunas enfermedades respiratorias como asma, síndrome 
de apneas-hipoapneas del sueño, neumonía, complicacio-
nes respiratorias perioperatorias y periodos prolongados de 
estancia hospitalaria.6

En consecuencia, los trastornos metabólicos alteran de 
manera directa las propiedades del tórax y los pulmones 
mediante la acumulación de grasa en el mediastino, el 
abdomen y la cavidad torácica, lo que puede generar 
una hipertrofia muscular secundaria a un mayor trabajo 
respiratorio que supone la sobrecarga mecánica.7 Por otra 
parte, se han descrito casos de infiltración de grasa en 
músculos inspiratorios que genera una disfunción mus-
cular; por último, cambios en la configuración del tórax 
que dan lugar a una inadecuada relación longitud-tensión 

y como resultado dificultad en la obtención de presiones 
inspiratorias adecuadas.8

Por otra parte, la afectación del estado nutricional en 
sujetos de infrapeso es una de las comorbilidades más co-
munes en patologías pulmonares crónicas. La pérdida de 
peso y desnutrición están asociadas a un peor pronóstico 
de la enfermedad debido a factores como el desequilibrio 
energético (por aumento del gasto energético basal [GEB]), 
desequilibrio entre síntesis y catabolismo proteico, ingesta 
alimentaria reducida, atrofia muscular por baja actividad 
física, estado de inflamación sistémico, estrés oxidativo así 
como otros factores más específicos como la susceptibili-
dad genética, la insuficiencia hormonal, complicaciones 
infecciosas y el efecto térmico.9

En consecuencia, dichas alteraciones generan cambios 
en los volúmenes y capacidades pulmonares, como es el 
caso de la capacidad inspiratoria máxima que hace refe-
rencia al volumen de gas que puede ser introducido en 
el pulmón con un esfuerzo inspiratorio máximo que está 
dado por la suma del volumen corriente y volumen de 
reserva inspiratorio, mientras que la capacidad pulmonar 
total se define como el máximo volumen de gas que pue-
den contener los pulmones (aproximadamente 5,800 mL), 
mismos que se verán limitados en diferentes situaciones 
por el proceso de expansión pulmonar.10

Por último, se ha evidenciado que la estrecha relación 
que presenta el reposo prolongado en cama y la dismi-
nución de la actividad física en sujetos hospitalizados se 
asocia a diferentes trastornos metabólicos, representando 
un factor predisponente al desarrollo o al agravamiento 
de ciertas condiciones patológicas relacionadas en mayor 
medida con el sistema cardiovascular y respiratorio en el 
cual destacan neumonías, derrame pleural, alteraciones 
morfológicas del parénquima, flujo aéreo y volúmenes 
pulmonares así como afectación musculoesquelética, lo 
que conlleva a un aumento de los días de hospitalización.11

Dicho lo anterior, surge como pregunta de investigación: 
¿Cuál es la correlación de las medidas antropométricas 
frente a la capacidad inspiratoria máxima en sujetos hospi-
talizados? Buscando una posible respuesta a esta pregunta, 
el objetivo principal de la presente investigación es conocer 
la correlación de las medidas antropométricas (talla, peso, 
CA e IMC) frente a la capacidad inspiratoria máxima en 
sujetos hospitalizados.

MATERIAL Y MÉTODOS

Este estudio se realizó a partir de una investigación de tipo 
experimental correlacional a través de variables cuantita-
tivas mediante un seguimiento longitudinal y cronología 
prospectiva en una población de 65 pacientes hospita-
lizados del Hospital Ángeles Lomas, misma que estuvo 
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representada por sujetos mayores de 18 años de edad que 
fueron ingresados como interconsulta al Servicio de Fisio-
terapia y Rehabilitación del mismo hospital. Los pacientes 
hemodinámicamente inestables, con pérdida del estado de 
conciencia, sedados, intubados, nula cooperación u otros 
procesos que pudiesen alterar las variables controladas o 
la integridad del sujeto fueron excluidos del estudio.

Por otro lado, los criterios de inclusión fueron pacientes 
con componente pulmonar, neumonía, derrame pleural, 
postoperatorio de cirugía abdominal, antecedentes de en-
fermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC), obesidad 
así como alteraciones cardiacas o terapia pulmonar para 
prevenir infecciones nosocomiales por estancia prolongada 
de hospitalización.

Los procedimientos para la obtención de las medicio-
nes antropométricas, la capacidad inspiratoria máxima así 
como el uso de la información se explicaron a cada uno 
de los participantes y/o familiar a cargo. Se procedió a la 
recolección de la información básica y datos personales 
de cada uno de los participantes a partir de una base de 
datos elaborada por los autores de este estudio. Se usó la 
información proporcionada en el expediente clínico del 
paciente así como una doble verificación de la misma para 
la determinación de la talla y peso de cada participante.

La circunferencia abdominal se determinó mediante el 
uso de una cinta métrica de 150 cm 60’’, posicionando al 
sujeto en bipedestación o posición supina, brazos relajados 
a cada lado del mismo colocando la cinta métrica entre 
la décima costilla y la cresta iliaca como referentes por 
cada individuo tras una espiración fisiológica sin presión 
de contacto cinta-piel12 Asimismo, el IMC se estableció 

con base en la fórmula utilizada de peso en kilos dividido 
entre la estatura del paciente al cuadrado (IMC = peso 
(kg)/ altura (m)2) propuesta por Quetelet y su interpretación 
por la Organización Mundial de la Salud,13 registrando sus 
valores en la base de datos ya establecida.

Por último, la capacidad inspiratoria máxima se obtuvo 
mediante tres mediciones realizadas con un inspirómetro 
volumétrico de 5,000 mL, en el cual se le pedía al paciente 
mantener una postura sedente y sostener el dispositivo, 
poner la boquilla del inspirómetro en la boca asegurando 
hacer un buen sello con los labios, posteriormente se 
realizaba una exhalación hasta llegar a volumen residual 
seguido de una inhalación lenta y profunda tanto como 
le fuera posible, obteniendo un valor pico (máxima canti-
dad de aire que se obtuvo en los tres intentos) y un valor 
promedio, el cual era medido por la suma de los intentos 
y dividido entre tres, el inspirómetro volumétrico se utilizó 
como dispositivo de medición por su fácil acceso, cuanti-
ficación inspiratoria en mL, bajo costo, reproducibilidad y 
fácil dominio del terapeuta.

Dichas mediciones se realizaron de manera longitudinal 
mediante la obtención de las medidas antropométricas en 
el ingreso y egreso del paciente, así como una medición 
diaria de la capacidad inspiratoria máxima con el mismo 
esquema de tres repeticiones diarias para la obtención de 
pico máximo y promedio inspiratorio.

Análisis estadístico

Se desarrolló el análisis de las variables cuantitativas 
media, mediana, desviación estándar, asimetría, per-

Tabla 1: Características de la población de estudio.

Características Hombres Mujeres Total Mediana Moda

Edad 51 ± 18 62 ± 14 57 ± 17 58 72
Sexo 31 34 65 – –
Antropometría

Peso 88 ± 23 66 ± 11 77 ± 20 74 65
Talla 1.7 ± 0.13 1.6 ± 0.07 1.67 ± 0.11 1.67 1.63
Circunferencia abdominal 109 ± 31 97 ± 20 103 ± 26 101 103
IMC 29 ± 5.9 25 ± 4.3 27 ± 5.5 26.6 24.97

Estado civil (%)
Casado/a 81.00 73.00
Soltero/a 19.00 12.00
Viudo/a 0 15.00

Función pulmonar
Capacidad inspiratoria máxima 1,946.7 1,501.4 1,713.8 1,650 2,000
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centil y coeficiente de correlación de Pearson. Por otro 
lado, se realizó la gráfica de dispersión de variables de 
días de hospitalización, variaciones de circunferencia 
abdominal en ingreso y egreso hospitalario así como su 
correlación respecto a la capacidad inspiratoria máxima 
frente a las medidas antropométricas de los sujetos hos-
pitalizados en el Hospital Ángeles Lomas. Estos datos 
se determinaron mediante filtración de datos obtenidos 
en el programa de Office: Microsoft Excel 16.0, todos 
los análisis fueron con un nivel de significancia de p < 
0.050 (IC 95%).

RESULTADOS

En la presente investigación correlacional ingresaron 173 
pacientes, de los cuales 108 fueron descartados tras aplicar 
los criterios de inclusión y exclusión en la muestra inicial. 
Luego de ello, se logró obtener así una muestra final de 65 
pacientes (H: 31 vs. M: 34).

Dicho esto, es importante conocer que la edad prome-
dio de la muestra total fue de 57 ± 17, y se resalta que el 
sexo femenino fue de mayor edad en comparación con el 
sexo masculino (H: 51 ± 18 vs. M: 62 ± 14). Dato contrario 
a los encontrados en el peso (H: 88 ± 23 vs. M: 66 ± 11), 
talla (H: 1.7 ± 0.13 vs. M: 1.6 ± 0.07), índice de masa 
corporal (H: 29 ± 5.9 vs. M: 25 ± 4.3) y circunferencia 
abdominal (H: 109 ± 31 vs. M: 97 ± 20) donde claramente 
el sexo masculino presentó datos mayores frente al sexo 
femenino (Tabla 1). Seguidamente, es necesario conocer las 
características antropométricas desde el punto de vista del 
IMC de los participantes para más adelante poder correla-
cionar las variables del estudio. Para ello, describimos que 
tres participantes (4.62%) tenían infrapeso, 20 (30.77%) 
normopeso, 23 (35.38%) y 19 (29.23%) con sobrepeso y 
obesidad respectivamente (Tabla 2).

Por otra parte, al realizar el análisis respectivo de co-
rrelación de la r de Pearson en las medidas antropomé-
tricas frente a la capacidad inspiratoria máxima logramos 
encontrar que existe una correlación baja para el peso (y 
= 0.007× + 64.951, R2 = 0.0805), talla (y = 5E-05× + 
1.5801, R2 = 0.1548), IMC (y = 0.0009× + 25.783, R2 
= 0.018) y circunferencia abdominal (y = 0.0002× + 
102.2, R2 = 0) (Figuras 1 y 2).

DISCUSIÓN

La presente investigación intentó demostrar la relación 
entre las medidas antropométricas y la capacidad inspi-
ratoria máxima al ingreso y egreso hospitalario debido a 
la importancia de ambas variables en condiciones clínicas 
mediante un seguimiento longitudinal de pacientes hos-
pitalizados. Daymond I y colaboradores14 en su estudio 
mencionan que las modificaciones en el estado nutricio-
nal como la desnutrición o el infrapeso tienen efectos 
adversos en el sistema respiratorio: dañan el movimien-
to ventilatorio y disminuyen la fuerza de los músculos 
respiratorios; asimismo, observaron una reducción de 
la presión espiratoria máxima en 59%, y de la presión 
inspiratoria en 43%; en este estudio los participantes con 
infrapeso mostraron una capacidad inspiratoria máxima 
disminuida y = 21.531× R2 = -0.35 con una correlación 
de Pearson baja debido a la pequeña muestra de sujetos 
en esta categoría; sin embargo, los valores obtenidos de 
≤ 1,883 mL en inspirometría volumétrica se asociaron 
a las enfermedades de base así como a procedimientos 
realizados durante su estancia hospitalaria.

Por otra parte, Valenza M y colaboradores15 en su 
estudio confirman que factores como la edad, talla y pro-
cesos de envejecimiento propician una pérdida de fuerza 
muscular, capacidad cardiovascular y una reducción de la 
movilidad articular, generando como resultando una dismi-
nución de la capacidad pulmonar, y determinaron que el 
sexo masculino posee mayores valores de función pulmo-
nar en comparación con el sexo femenino aun con rangos 
iguales o semejantes de peso, edad, distribución de grasa 
corporal y porcentaje de masa muscular, mismos resultados 
que se asemejan a los descritos en este estudio respecto a 
la capacidad inspiratoria medida en ambos sexos.

Miranda M y Muñoz R16 reportan en su estudio la rela-
ción de variables de peso e IMC respecto a la distribución 
de la grasa corporal, explorando una reducción de la fun-
ción pulmonar directamente proporcional al incremento 
de la obesidad abdominal, en la cual muestran reducciones 
del volumen espiratorio forzado en un segundo por cada 
kilogramo ganado de peso, de entre 13.9 y 23 mL/kg así 
como datos inferiores a los esperados en la capacidad 
inspiratoria correspondiente a los individuos estudiados.

Tabla 2: Capacidad inspiratoria según índice de masa corporal.

Infrapeso Normopeso Sobrepeso Obesidad

Pacientes 13 20 23 19
Valor promedio de inspirómetro (mL) 1,883.3 1,477.5 1,875 2,000
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Figura 1: Correlación de la capacidad inspiratoria en sujetos 
con obesidad.
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Figura 2: Correlación de la capacidad inspiratoria según la 
antropometría.
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Sin embargo, en el presente estudio no se encontró rela-
ción peso e IMC respecto a la capacidad inspiratoria máxi-
ma, evidenciando que la población con mayor porcentaje 
graso no presenta cambios significativos en la capacidad 
pulmonar en comparación con sujetos normopeso, incluso 
se demostró que sujetos con mayor IMC presentaron me-
jores resultados en la prueba de inspirometría volumétrica.

Datos relevantes de la investigación presentada generan 
diferencias en cuanto a lo reportado en investigaciones 
previas y esto se asocia a múltiples causas, probablemente 
los valores de capacidad inspiratoria máxima respecto a 
las medidas antropometrías encontradas en la población 
de este estudio se deben a diferentes factores, entre los 
que destacan sus comorbilidades, antecedentes heredo-
familiares y siendo principalmente la enfermedad de base 
(enfermedades pulmonares, obesidad, enfermedades auto-
inmunes así como procedimientos quirúrgicos realizados).

CONCLUSIONES

Con base en los resultados obtenidos, y dando respuesta 
a la pregunta de investigación planteada, se concluye que 
existe una correlación baja entre las medidas antropomé-
tricas y la capacidad inspiratoria máxima en sujetos hospi-
talizados, además se concluyó que sujetos con mayor IMC 
y de sexo masculino poseen mejores parámetros en ins-
pirometría volumétrica, de la misma manera se evidenció 
que la no estandarización de enfermedades hospitalarias 
de la población en estudio genera una disminución de la 
corrección de las variables debido a múltiples factores como 
enfermedades pulmonares crónicas, cirugías abdominales, 
procesos oncológicos, dolor, entre otros.
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Resumen

Los síndromes paraneoplásicos se definen como el conjunto de 
signos y síntomas que aparecen en sitios distantes a la neopla-
sia maligna primaria o sus metástasis en el paciente oncológi-
co, secundario a la secreción de sustancias por parte del tumor 
o por el desarrollo de anticuerpos dirigidos contra antígenos 
tumorales, los cuales desarrollan una reacción cruzada con 
otros tejidos. Dentro de los cánceres que con mayor frecuencia 
desarrollan estos síndromes se encuentra el cáncer pulmonar. 
La presencia de algunos de estos síndromes paraneoplásicos 
puede orientarnos a conocer la estirpe histológica del cáncer 
pulmonar. De igual forma, muchos de estos síndromes tienden 
a presentarse antes del diagnóstico, e incluso, algunos pueden 
indicarnos el pronóstico de dicho cáncer.

Palabras clave: Síndrome paraneoplásico, cáncer pulmo-
nar, pronóstico.

Abstract

Paraneoplastic syndromes are defined as a set of signs and 
symptoms that appear in distant locations from the underlying 
malignancy or its metastases in the oncological patient, 
secondary to the secretion of substances by the tumor or by 
the development of antibodies directed against tumor antigens, 
which develop a cross-reaction with other tissues. Among 
the cancers that most frequently develop these syndromes is 
lung cancer. The presence of some of these paraneoplastic 
syndromes can guide us to know the histological line of lung 
cancer. Similarly, many of these syndromes tend to appear 
before diagnosis, and may even indicate the prognosis of this 
cancer.

Keywords: Paraneoplastic syndromes, lung cancer, 
prognosis.
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INTRODUCCIÓN

El cáncer de pulmón (también llamado carcinoma bronco-
génico), se define como el grupo de neoplasias malignas 
a nivel del parénquima pulmonar.1 Según estadísticas del 
Global Cancer Observatory (GLOBOCAN), en 2018, este 
tipo de cáncer ocupó el primer lugar tanto en incidencia, 
con más de 2 millones de pacientes, como en mortalidad, 
con más de 1.7 millones de muertes.2

Esta neoplasia maligna se clasifica en cáncer de células 
pequeñas y cáncer de células no pequeñas, abarcando 
ambos 95% de los casos. El resto es diagnosticado como 
cáncer pulmonar de otro tipo celular.1 Dentro del grupo de 
cáncer de células no pequeñas existe una subdivisión que 
incluye principalmente el adenocarcinoma pulmonar, el 
carcinoma de células escamosas y el carcinoma de células 
grandes.3 Otra variante del cáncer pulmonar que se puede 
incluir dentro de esta clasificación es la metastásica, ya que 
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el pulmón es el segundo sitio de crecimiento metastásico 
por parte de neoplasias malignas intra- y extratorácicas, 
de las que predominan el cáncer de mama, carcinoma 
colorrectal y renal, así como leiomiosarcomas uterinos y 
cáncer de cabeza y cuello.4

La sospecha clínica del cáncer pulmonar siempre debe 
estar enfocada en pacientes con antecedente de tabaquis-
mo e inicio reciente de tos o hemoptisis. Ambos tipos de 
cáncer pulmonar tienden a manifestar los mismos signos 
y síntomas, siendo detalles los que los diferencian como, 
por ejemplo, el tipo de metástasis a nivel mediastinal, óseo 
y cerebral, así como el síndrome de vena cava superior 
y los distintos síndromes paraneoplásicos que esta clase 
de neoplasias son capaces de desarrollar, siendo éstos 
una herramienta guía para sospechar la estirpe o tipo de 
cáncer pulmonar con el que pudiera ser diagnosticado el 
paciente.5

Los síndromes paraneoplásicos son definidos como 
aquellos efectos remotos o a larga distancia asociados a 
neoplasias malignas, pero que no guardan relación directa 
con el grado de invasión metástasis de dicha neoplasia. 
Este grupo de entidades son independientes al grado de 
severidad del cáncer que los pudiera desarrollar; sin em-
bargo, pueden estar presentes tanto antes como después 
del diagnóstico de dicha neoplasia, al igual que podrían 
indicarnos el pronóstico de ésta. El cáncer que más co-
múnmente desarrolla estos síndromes paraneoplásicos es 
el pulmonar, dentro de los que destacan algunos como 
el síndrome de secreción inapropiada de hormona anti-
diurética y la hipercalcemia humoral maligna.6,7 En este 
artículo de revisión se discutirán más a detalle los síndromes 
paraneoplásicos que se desarrollan en el cáncer pulmonar, 
así como el momento en que se tienden a presentar y el 
pronóstico que conlleva la presencia de cada uno.6

SÍNDROMES NEUROLÓGICOS

De naturaleza autoinmune, son totalmente independientes 
a la invasión local del tumor, así como a sus efectos metas-
tásicos. Se caracterizan comúnmente por la presencia de 
anticuerpos, aunque su ausencia no excluye el diagnóstico 
(Tabla 1).6 Estos anticuerpos onconeurales tienden a dirigir-
se no sólo a las células tumorales, sino también a las células 
del sistema nervioso tanto central como periférico, pro-
duciendo un amplio rango de manifestaciones clínicas.7-9

Encefalitis límbica

Síndrome neuropsiquiátrico con afectación a estructuras 
límbicas (hipocampo, hipotálamo y amígdala); caracteriza-
do por cambios en la personalidad, pérdida de memoria 
a corto plazo, alteración de la función cognoscitiva y crisis 

convulsivas que progresan gradualmente de días a meses. 
El cáncer pulmonar se asocia frecuentemente a esta enti-
dad (50% de los casos), la estirpe de células pequeñas es 
la que más tiende a desarrollarla (80% de los casos). En la 
mayoría de los casos existen anticuerpos anti-Hu positi-
vos, presentes en 90% de los síndromes paraneoplásicos 
neurológicos. También se pueden encontrar anticuerpos 
anti-Ma2, anti-anfifisina y anti-CRMP5. El diagnóstico se 
realiza a través de las manifestaciones clínicas, análisis de 
líquido cefalorraquídeo, estudios de imagen por resonan-
cia magnética y por electroencefalograma. En cuanto al 
tratamiento, consiste en la terapia dirigida hacia el cáncer, 
aunada a inmunoterapia en base esteroides o inmunoglo-
bulina intravenosa.10

Síndrome miasténico de Lambert-Eaton

Desorden neuromuscular autoinmune a nivel presináptico 
en el que aproximadamente la mitad de los casos está 
asociado a cáncer pulmonar de células pequeñas. En este 
síndrome existen anticuerpos dirigidos hacia los canales de 
calcio dependientes de voltaje expresado en la superficie 
de las células tumorales, disminuyendo la liberación de 
acetilcolina y la inhibición de la conducción sináptica. 
Se manifiesta como debilidad muscular proximal, afecta 
principalmente a extremidades inferiores, iniciando en 
cintura pélvica. En cuanto a extremidades superiores, la 

Tabla 1: Anticuerpos onconeurales.

Bien caracterizados
Anti-Hu (ANNA1)
Anti-Yo (PCA1)
Anti-CV2 (CRMP5)
Anti-Ri (ANNA2)
Anti-Ma2 (Ta)
Anti-anfifisina

Parcialmente caracterizados
Anti-Tr (PCA-Tr)
ANNA3
PCA2
Anti-Zic4
Anti-mGluR1

Otros
Antirreceptores de acetilcolina
Antirreceptores nicotínicos de acetilcolina
Anticanales de calcio dependientes de voltaje
Anticanales de potasio dependientes de voltaje
Anti-NR1/NR2 o N-metil-D-aspartato
Antidescarboxilasa del ácido glutámico

ANNA = anticuerpos antinucleares/neuronales.
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debilidad tiende a dirigirse en dirección craneocaudal y 
es de menor intensidad.6

En el contexto de un paciente con cáncer pulmonar 
de células pequeñas, la aparición de debilidad muscular, 
cambios electromiográficos característicos y autoanticuer-
pos sugerirían fuertemente la presencia de este síndrome 
paraneoplásico. Por otro lado, es importante abordar la 
presencia de este tipo de cáncer en etapas tempranas en 
pacientes a los que recientemente se les haya diagnosticado 
síndrome miasténico de Lambert-Eaton, por la alta asocia-
ción que existe entre dichas entidades.11 El tratamiento 
enfocado al cáncer disminuye los síntomas. Por otro lado, 
la terapia dirigida al síndrome miasténico de Eaton-Lambert 
(SMLE) se basa en la 3,4-diaminopiridina como primera 
línea. En casos refractarios, se puede utilizar esteroides, 
inmunoglobulina intravenosa, inmunosupresores, e incluso, 
plasmaféresis. El uso de guanidina con o sin inhibidores de 
la acetilcolinesterasa está limitado por su nefrotoxicidad y 
mielosupresión.6

Degeneración cerebelar subaguda

Síndrome paraneoplásico raro y más comúnmente asocia-
do a cáncer pulmonar de células pequeñas. La presencia 
de autoanticuerpos dirigidos particularmente a las célu-
las de Purkinje es la base de la fisiopatología, así como 
también pueden existir anticuerpos anti-Yo, anti-Tr y anti-
mGluR1.6,12 Radiográficamente se puede observar atrofia 
cerebelar y clínicamente se manifiesta con náuseas, emesis, 
vértigo, inestabilidad en la marcha y ataxia. La presencia 
de este síndrome se ha relacionado con mal pronóstico. 
El tratamiento a base de inmunoterapia ha demostrado 
una modesta mejoría; sin embargo, dicho síndrome suele 
progresar y dejar secuelas neurológicas.6

Neuropatía sensorial subaguda

Variedad de síntomas neurológicos que inicia con la pér-
dida de la sensación vibratoria y articular, progresa (usual-
mente en 12 semanas) hasta alteraciones en la sensación 
de la temperatura y dolor, el cual se describe como una 
sensación de choque eléctrico. La presencia de ataxia y un 
puntaje de Rankin al menos de 3 también es común.6,13,14 
También se han descritos cambios a nivel electrofisiológicos 
como alteración de las fibras sensitivas en al menos un 
nervio, así como la ausencia de potenciales de acción en 
dichos nervios. El daño a nivel de nervios motores es míni-
mo. Los reflejos osteotendinosos suelen estar disminuidos 
o ausentes. Además, se pueden encontrar anormalidades 
a nivel cerebral, cerebelar y autonómico.13

Este síndrome se asocia frecuentemente con el cán-
cer pulmonar de células pequeñas y usualmente tiende 

a preceder al diagnóstico de dicho cáncer.13,14 Cuando 
existe la asociación entre ambas entidades, suele haber 
la presencia de anticuerpos anti-Hu, aunque también se 
pueden presentar los anti-CRMP5, anti-anfifisina y anti-Yo. 
El tratamiento de la neoplasia de base tiende a disminuir 
la sintomatología de este síndrome paraneoplásico. La 
inmunoterapia basada en el uso de corticoesteroides, plas-
maféresis e inmunoglobulina intravenosa ha demostrado 
no ser efectiva.13

SÍNDROMES ENDOCRINOS

Síndrome de secreción inapropiada 
de hormona antidiurética

Síndrome caracterizado por un estado de hiponatremia 
hipoosmolar euvolémica que, en el contexto de un cáncer 
pulmonar, se debe a la producción ectópica de hormona 
antidiurética (ADH).15,16 Aproximadamente, 70% de todos 
los síndromes de secreción inadecuada de la hormona 
antidiurética (SIADH) de carácter paraneoplásico están 
asociados a cáncer pulmonar de estirpe de células pe-
queñas. En 10 y 45% de este tipo de cánceres se presenta 
una producción ectópica de ADH. La presencia de este 
síndrome no guarda relación con el estadio del cáncer, sin 
embargo, se ha descrito que los pacientes que desarrollan 
dicha entidad, principalmente hiponatremia, tienen peor 
pronóstico y mala respuesta a la quimioterapia, en compa-
ración con los pacientes que tienen niveles séricos de sodio 
normales.15,17 Existen criterios específicos y esenciales que 
nos permiten hacer el diagnóstico de SIADH paraneoplá-
sico (Tabla 2).15

Los síntomas varían de acuerdo con el grado y agudeza 
la de hiponatremia. Pueden presentar manifestaciones 
inespecíficas como cefalea o fatiga al inicio. Una hipona-
tremia aguda (< 48 horas) y severa (< 120 mEq/L) puede 
producir edema cerebral, conduciendo a un estado mental 
alterado, crisis convulsivas y muerte. En cambio, cuando 
son de carácter crónico y de leves a moderadas, no tienden 
a producir síntomas neurológicos.6

El manejo del cáncer pulmonar, ya sea con escisión qui-
rúrgica, quimioterapia o radioterapia, o una combinación 
de ambos, es el tratamiento más efectivo del SIADH. En 
el caso de la quimioterapia, ésta tiende a mitigar e incluso 
resolver en 80% el SIADH. La remisión de este síndrome 
paraneoplásico puede estar relacionada con la recurren-
cia o progresión del cáncer pulmonar.15 En los casos de 
hiponatremia aguda y severa con síntomas neurológicos, 
se puede administrar solución salina hipertónica, evitando 
que esta corrección sea rápida para impedir el riesgo de 
desmielinización. En casos asintomáticos, la restricción de 
agua a < 1 L/día es el primer paso. Dentro del tratamiento 
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farmacológico para el SIADH, se puede utilizar demecloci-
clina, una tetraciclina capaz de disminuir la respuesta renal 
a la ADH. También los antagonistas del receptor de ADH 
han demostrado ser eficaces al incrementar la excreción 
urinaria de agua libre.6

Hipercalcemia humoral asociada a malignidad

La hipercalcemia es un hallazgo comúnmente encontrado 
en pacientes con cáncer pulmonar, con una incidencia de 
2 a 6% al inicio del diagnóstico y entre 8 y 12% durante 
la enfermedad. La estirpe histológica de cáncer pulmonar 
que más se relaciona con hipercalcemia maligna es el 
cáncer pulmonar de células escamosas (arriba de 23% de 
los casos), y su presencia está asociada a mal pronóstico 
a tres meses. Además, esta entidad tiende a presentarse 
en etapas avanzadas o metastásicas de la enfermedad.15

Existen cuatro mecanismos relacionados con el desarrollo 
de hipercalcemia humoral maligna: secreción de proteína 
vinculada con la hormona paratiroidea (PTHrP), hormona 
paratiroidea, 1,25 dihidroxivitamina D o factor estimulante 
de colonias de granulocitos. De éstos, el mecanismo que 
más comúnmente se relaciona con cáncer pulmonar es 
la secreción de la proteína relacionada con la hormona 
paratiroidea por parte de las células cancerígenas. Otra 
de las causas de hipercalcemia en este tipo de pacientes 
es la actividad osteolítica secundaria a metástasis óseas.15 
Dentro de las manifestaciones clínicas más comunes están 
náuseas, vómito, dolor abdominal y constipación. Puede 
haber deshidratación por vómito y poliuria con consecuente 
falla renal. La presencia de fatiga, letargia, cambios en el 

estado de ánimo y disfunción cognoscitiva son algunas de 
las manifestaciones neuropsiquiátricas más comunes.6

El diagnóstico se realiza a través de la medición del 
calcio ionizado y niveles de hormona paratiroidea (PTH). 
En los casos en los que no se pueda medir específicamente 
el calcio ionizado, se puede solicitar los niveles de calcio 
y albúmina séricos para obtener los valores de calcio 
corregido. En la parte de tratamiento, el más efectivo es 
el manejo del cáncer pulmonar. La hipercalcemia aguda 
puede tratarse con la administración de líquidos intrave-
nosos (2-3 L de solución salina 0.9%). Se pueden utilizar 
como terapia adyuvante los diuréticos de asa una vez 
que se logra la reposición de líquidos adecuada. Por otra 
parte, los bifosfonatos han demostrado ser de los agentes 
más seguros y efectivos en el manejo de la hipercalcemia 
humoral maligna. También se pueden incluir dentro del 
tratamiento de esta entidad la calcitonina y denosumab.15

Síndrome de Cushing ectópico

En pacientes con cáncer pulmonar se pueden detectar 
niveles elevados de hormona adrenocorticotrópica (ACTH) 
hasta en 50% o más. Esta secreción ectópica de ACTH está 
casi siempre asociada al cáncer pulmonar de células peque-
ñas (30% de los casos) y tumores carcinoides bronquiales. 
Este síndrome tiende a conferir un pronóstico extremada-
mente pobre en pacientes con cáncer pulmonar de células 
pequeñas. Se cree que esta producción ectópica de ACTH 
es causada por la expresión de proopiomelanocortina, un 
polipéptido precursor de varias hormonas en las células 
cancerígenas que codifica la ACTH.6,15,18

Las manifestaciones clínicas son resultado de un estado 
de hipercortisolismo: cara de luna llena, acné, estrías roji-
zas, hiperpigmentación, atrofia muscular, edema periférico 
e hipertensión arterial secundaria. También suele haber 
cuadros de hiperglucemia, así como alcalosis metabólica 
hipocalémica. El diagnóstico se realiza excluyendo primero 
un Cushing iatrogénico. El abordaje en estos pacientes 
puede incluir la medición de cortisol en saliva nocturna, 
en orina de 24 horas, así como la prueba de supresión 
nocturna con dexametasona 1 mg. Si dichos estudios 
indican hipercortisolismo, los niveles de ACTH permiten 
la identificación de un síndrome de Cushing ectópico. 
Aunado a esto, se puede establecer el diagnóstico de dicha 
entidad si en los estudios de imagen (tomografía o resonan-
cia magnética), hay ausencia de un tumor pituitario junto 
con niveles matutinos de ACTH elevada (una alta dosis de 
dexametasona no suprime la secreción de ACTH ectópi-
ca).6 El diagnóstico definitivo se obtiene con una tinción 
inmunohistoquímica para ACTH en una biopsia tumoral.15

El tratamiento de primera línea en este tipo de pacien-
tes es la escisión quirúrgica del tumor. En pacientes a los 

Tabla 2: Criterios diagnósticos de 
SIADH paraneoplásico.

Criterios esenciales
1.	Hiponatremia < 134 mEq/L
2.	Osmolaridad plasmática < 275 mOsm/kg
3.	Osmolaridad urinaria elevada > 500 mOsm/kg
4.	Sodio urinario elevado > 20 mEq/L
5.	Ausencia de hipovolemia, insuficiencia suprarrenal e 

hipotiroidismo
Criterios no esenciales

1.	Corrección de hiponatremia tras restricción hídrica
2.	No lograr corrección de la hiponatremia tras expansión 

de volumen
3.	Ácido úrico sérico < 4 mg/dL
4.	BUN < 10 mg/dL

SIADH = síndrome de secreción inadecuada de hormona antidiurética; 
BUN = nitrógeno ureico en la sangre, por sus siglas en inglés.
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que apenas se realizará este tipo de manejo, se pueden 
indicar medicamentos como ketoconazol o metirapona, 
cuya función es la de disminuir la síntesis de cortisol.6 La 
mortalidad tiende a ser alta en pacientes con cáncer de 
pulmón de células pequeñas que desarrollan síndrome de 
Cushing ectópico, incluso con quimioterapia, ya que mu-
chos de estos tumores tienden a ser quimiorresistentes.15

Síndrome carcinoide pulmonar

Los tumores neuroendocrinos pulmonares abarcan 20% 
de todas las neoplasias pulmonares. Éstos son clasificados 
de acuerdo con sus características histológicas, dentro 
de las que está el cáncer de células pequeñas. La se-
creción ectópica de serotonina por parte de las células 
cancerígenas puede provocar un síndrome carcinoide en 
pacientes con neoplasias neuroendocrinas de pulmón. 
Dentro de las manifestaciones clínicas que se pueden 
presentar están la hiperemia de la piel, sobre todo en 
la parte anterior y superior del tórax, diarrea secretora 
y broncoespasmo. Si evoluciona a la cronicidad, puede 
haber fibrosis de las válvulas cardiacas, principalmente 
derechas. En casos agudizados y severos puede haber 
choque circulatorio.15

El diagnóstico se realiza midiendo los valores del ácido 
5-hidroxiindolacético en orina de 24 horas. Los niveles de 
cromogranina A también apoyan el diagnóstico, ya que se 
encuentran elevados en 60% de los pacientes con cáncer 
de pulmón de células pequeñas. El octreótido radiomar-
cado se puede presentar en tumores neuroendocrinos 
broncopulmonares con producción ectópica de hormonas. 
El tratamiento quirúrgico es la principal opción terapéutica 
en este tipo de pacientes.15

SÍNDROMES REUMATOLÓGICOS

Osteoartropatía hipertrófica pulmonar

Es la proliferación ósea y cutánea a nivel distal, produce 
acropaquías en los dedos tanto de las manos como de los 
pies, artropatías dolorosas simétricas y periostitis de huesos 
largos. Este síndrome paraneoplásico está altamente aso-
ciado a cáncer pulmonar. En esta entidad hay ausencia de 
erosiones óseas o sinovitis inflamatorias. En la gammagrafía 
ósea se puede encontrar engrosamiento perióstico, princi-
palmente en tibia y peroné. Se cree que todo se debe a la 
sobrexpresión del factor de crecimiento endotelial (VEGF, 
por sus siglas en inglés) y factor de crecimiento derivado 
de plaquetas (PDGF, por sus siglas en inglés). El manejo del 
cáncer primario tiende a ser el tratamiento principal.6,19 
Otras terapias que se han intentado es el uso de gefitinib, 
bifosfonatos y octreótido.6

Miopatías inflamatorias

Tanto la polimiositis como dermatomiositis son miopatías 
inflamatorias autoinmunes que clínicamente se caracterizan 
por dolor y debilidad muscular. Específicamente la derma-
tomiositis se asocia a malignidad en 10 a 40% de los casos, 
y tiende a aparecer dentro del primer año de diagnóstico 
del cáncer.6 La estirpe pulmonar a la que más se ha en-
contrado relacionado este síndrome paraneoplásico es al 
cáncer pulmonar de células pequeñas (29%), seguido por 
el de células escamosas (21%) y adenocarcinoma (8%).20

Dentro de las manifestaciones cutáneas se encuentran 
el rash en heliotropo, las pápulas de Gottron y fotosensi-
bilidad. Dichas manifestaciones no están relacionadas con 
el grado de invasión o metástasis del tumor primario.20 El 
tratamiento con altas dosis de glucocorticoides es la terapia 
de primera línea en las miopatías inflamatorias, aunado al 
manejo de la malignidad de base. En casos de enfermedad 
refractaria se pueden administrar metotrexato, azatioprina 
o rituximab.6

Síndromes hematológicos

Los síndromes paraneoplásicos hematológicos tienden a ser 
asintomáticos, y la mayoría suelen diagnosticarse después del 
cáncer y típicamente en etapas avanzadas de la enfermedad. 
Se ha reportado que los pacientes con cáncer pulmonar 
que desarrollan dichos síndromes tienen un mal pronóstico. 
Dentro de estos síndromes se encuentran los siguientes:13

Leucocitosis con neutrofilia. Suele encontrarse tanto 
al momento como después del diagnóstico de cáncer 
pulmonar. Cuando se observa leucocitosis en ausencia de 
un proceso infeccioso o en ausencia de la administración 
de corticoesteroides, se debe considerar la presencia de 
un tumor. Los niveles de leucocitos pueden llegar a ser 
> 50,000/mm3 y se relacionan más con el cáncer de 
pulmón de células grandes, aunque las demás estirpes 
pueden presentarlo también. Se han reportado casos de 
hipercalcemia aunada a la leucocitosis, los cuales están 
asociados a mal pronóstico.13

Hipereosinofilia. Niveles extremadamente altos de 
eosinófilos se han relacionado con procesos malignos de 
base, dentro de los cuales se puede encontrar el cáncer 
pulmonar. La hipereosinofilia > 1.5 × 109/L suele indicar 
un mal pronóstico y la presencia de una actividad tumoral 
más agresiva.13

Trombocitosis. La prevalencia de trombocitosis (pla-
quetas > 400,000/mm3) al momento del diagnóstico de 
cáncer pulmonar se ha observado en 13 a 32%, y se cree 
que está relacionada con la liberación de IL-6 por parte 
de las células tumorales. Se ha reportado una menor tasa 
de supervivencia en pacientes con cáncer pulmonar y 
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trombocitosis que en aquellos que no presentan dicha 
alteración hematológica.13

Tromboembolismo venoso. Los pacientes con cáncer 
pueden presentar un cuadro de tromboembolismo venoso 
como manifestación inicial, y de éstos, el cáncer pulmonar 
tiene un riesgo 20 veces incrementado de presentar dicha 
entidad, principalmente el grupo de pacientes con cáncer 
pulmonar de células no pequeñas.6,21 De este grupo, el 
cáncer pulmonar de células escamosas es el que mayor 
riesgo tiene de presentar dicha entidad. A su vez, la apa-
rición de episodios de tromboembolismo venoso puede 
estar relacionada con la presencia de metástasis. Se ha 
encontrado que en las células cancerígenas presentes en 
el cáncer pulmonar, son capaces de producir factor tisular, 
encargado de iniciar la cascada de la coagulación. El tra-
tamiento anticoagulante se basa más que nada en el uso 
de heparina de bajo peso molecular.6

Síndrome de Trousseau. Antes definido como una 
tromboflebitis migratoria asociada a un proceso maligno, es 
un síndrome que abarca un estado de hipercoagulabilidad 
relacionado con cáncer. La fisiopatología es compleja, sin 
embargo, probablemente se relacione con la presencia 
de coagulación intravascular diseminada mediada por el 
factor X, principalmente en adenocarcinomas. El manejo 
con base en heparinas de bajo peso molecular se ha uti-
lizado para las distintas manifestaciones de este síndrome 
paraneoplásico.6,13

SÍNDROMES DERMATOLÓGICOS

Estos síndromes paraneoplásicos tienden a ser atípicos, sin 
embargo, existen los postulados de Curth (Tabla 3), que nos 
permiten establecer la relación entre un proceso maligno 
subyacente y manifestaciones cutáneas. Algunos de los 
más comunes son los que se presentan a continuación.22

Acantosis nigricans. Es el engrosamiento e hiperpigmen-
tación de la piel en áreas intertriginosas. Este síndrome 

paraneoplásico puede estar relacionado con cáncer 
pulmonar de células no pequeñas. Algunos pacientes 
tienden a desarrollar “callos palmares”, engrosamiento 
aterciopelado y rugosidades palmares. Estas manifes-
taciones disminuyen una vez iniciado el manejo de la 
malignidad de base. Cuando los callos palmares ocurren 
sin la presencia de acantosis nigricans, el sitio más común 
de malignidad que suele estar presente es pulmón.23 El 
uso de retinoides tópicos también ha demostrado ser de 
utilidad en esta clase de pacientes.6

Eritrodermia. Este síndrome paraneoplásico se caracte-
riza por la presencia de un eritema difuso y descamación 
cutánea, envolviendo, por lo menos, 90% de la superficie 
corporal total. Existe una asociación entre tumores sólidos y 
esta entidad, y puede estar relacionada con otros síndromes 
paraneoplásicos como dermatomiositis. La eritrodermia 
como manifestación inicial de un cáncer pulmonar es 
extremadamente rara, aunque crucial para evitar retrasos 
en el diagnóstico de dicho cáncer, ya que este síndrome 
tiende a manifestarse en etapas tardías de la enfermedad.24

Eritema gyratum repens. Síndrome paraneoplásico 
raro caracterizado por placas pruriginosas y serpiginosas, 
policíclicas, que tiende a parecerse a granos de madera. 
Esta entidad suele diseminarse rápidamente, iniciando en 
tórax y extendiéndose a las extremidades. Los pacientes 
refieren prurito intenso y puede haber eosinofilia perifé-
rica; suele ser más común en hombres que en mujeres. El 
cáncer pulmonar es la neoplasia maligna a la que más se 
ha asociado. Este síndrome suele preceder al diagnóstico 
de dicho cáncer en un promedio de siete meses, por lo 
que siempre que se desarrolle eritema gyratum repens 
se debe descartar un proceso maligno subyacente. Esta 
condición suele resolverse al manejar el proceso neoplá-
sico de base.23

Hipertricosis lanuginosa. Síndrome asociado a cáncer 
pulmonar de presentación más frecuente en varones. 
Puede estar relacionado tanto con la estirpe de células 
pequeñas como de no pequeñas. La producción tumoral 
de factores de crecimiento fibroblásticos conduce al cre-
cimiento de vellos. Clínicamente se manifiesta de manera 
cefalocaudal, inicia con el crecimiento de lanugo en la 
frente, oídos y orejas, extendiéndose al tórax y extremida-
des, pero respetando palmas, plantas y genitales. Se puede 
diagnosticar tanto antes como después del proceso maligno 
de base, incluso en etapas metastásicas. Suele resolverse 
con el manejo de la neoplasia maligna de base.23

Vasculitis leucocitoclástica cutánea. Enfermedad vascu-
lar inflamatoria caracterizada por el involucro de la piel e 
infiltración de leucocitos polimorfonucleares en los vasos 
de pequeño calibre, aunado a la presencia de leucocitosis, 
necrosis fibrinoide y extravasación de eritrocitos. Se han 
reportado casos de asociaciones entre esta entidad y el 

Tabla 3: Postulados de Curth.

Criterios mayores:
1.	Comienzo simultáneo de la neoplasia y la dermatosis
2.	Evolución paralela de las dos afecciones

Criterios menores:
1.	Asociación estadísticamente significativa de las lesio-

nes cutáneas y el tipo de neoplasia
2.	Malignidad uniforme (un mismo tipo de tumor provoca 

una misma manifestación cutánea)
3.	Rareza de la patología cutánea

Se deben cumplir forzosamente los criterios mayores.
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cáncer pulmonar de tipo adenocarcinoma y de células 
escamosas, donde tiende a aparecer antes o al momento 
del diagnóstico de dicha neoplasia.13,25 Se postula que los 
antígenos tumorales inducen la formación de inmunocom-
plejos, los cuales se depositan en las paredes de los vasos 
sanguíneos, estimulando un efecto autoinmune.25

Las manifestaciones clínicas se caracterizan por la 
presencia de un rash de morfología variada que incluye 
urticaria, púrpura, livedo reticularis, úlceras, nódulos, 
vesículas hemorrágicas, entre otros. Las extremidades infe-
riores suelen ser las más afectadas, acompañadas de dolor 
y ardor. La biopsia de piel es el estándar de oro para el 
diagnóstico de este síndrome paraneoplásico. El tratamien-
to basado en la resección quirúrgica del cáncer pulmonar 
ha demostrado disminuir las manifestaciones cutáneas de 
dicho síndrome. También se puede incluir dentro de su 
manejo, el uso de corticoesteroides e inmunosupresores 
como la ciclofosfamida.13

Síndrome de vena cava superior. Esta entidad se produce 
por una compresión a nivel de la convergencia de las venas 
braquiocefálicas y el resto del drenaje venoso de la porción 
superior del corazón, provocando congestión venosa cola-
teral. Clínicamente se manifiesta como edema facial y en el 
cuello, así como ronquera e incluso proptosis. La causa más 
común de este síndrome es de naturaleza maligna, siendo el 
cáncer pulmonar de estirpe de células pequeñas el proceso 
maligno más frecuente. El tratamiento que más común y 
rápidamente reduce el tamaño de la masa neoplásica que 
produce la compresión es la radioterapia.23

Síndromes glomerulares. El cáncer pulmonar se asocia 
usualmente a síndromes nefróticos; la glomerulopatía mem-
branosa es la forma más común en que se manifiesta dicho 
síndrome. Estos síndromes nefróticos suelen estar presentes 
desde antes o al momento del diagnóstico del cáncer. La 
resección del tumor primario, quimioterapia o radioterapia, 
tienden a resolver este síndrome paraneoplásico. En los casos 
de recurrencia o progresión, los síndromes nefróticos reapa-
recen. Los regímenes a base de carboplatino son los que se 
usan preferentemente, debido a su efecto nefrotóxico.6,26,27

CONCLUSIONES

La gran variedad de síndromes paraneoplásicos que están 
asociados a cáncer pulmonar, nos pueden permitir dilucidar 
el tipo de estirpe de dicha neoplasia, así como también nos 
puede orientar a saber si la enfermedad se encuentra en 
estadios tempranos o avanzados. Algunos de los síndromes 
ya mencionados incluso nos pueden permitir determinar el 
pronóstico del cáncer pulmonar y la agresividad de éste. En 
la mayoría de estas entidades, el tratamiento del proceso 
maligno de base ayudará a disminuir las manifestaciones 
de estos síndromes paraneoplásicos.
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Resumen

El cáncer de mama es la neoplasia más prevalente en 
población femenina, tan sólo en México se cuenta con una 
incidencia anual de 38.4 por 100,000 mujeres, donde el costo 
anual de cada paciente es de $110,459.00 pesos, causando 
un gran impacto en el sistema de salud. Objetivos: Describir 
la etiopatogenia, epidemiología, cuadro clínico, clasificación 
y tamizaje actualizado de esta patología. Material y méto-
dos: Se realizó una búsqueda sistemática en las bases de 
datos PubMed, Web of Science y EBSCO, utilizando los 
términos de búsqueda: breast cancer, pathology, therapy, 
prevention and control; con el operador booleano “and”. Se 
seleccionaron los artículos que tuvieran un aporte relevante 
a este trabajo, obteniendo 30 artículos como muestra final. 
Resultados: La fisiopatología involucra vías como PI3K/AKT 
y RAS/MEK/ERK, y la presencia de receptores hormonales. 
El tamizaje se lleva a cabo mediante el examen clínico y 
la mastografía, mientras que el diagnóstico definitivo es 
mediante técnicas de biopsia. Por último, existen cinco ca-
minos de tratamiento: cirugía, radioterapia, quimioterapia, 
hormonoterapia y biológicos, cada uno con sus indicaciones 
puntuales. Conclusiones: Es vital la capacitación del perso-
nal médico sobre esta patología, así como el desarrollo de 
un plan estratégico eficiente encaminado a una detección 
temprana oportuna.

Palabras clave: Cáncer de mama, patología, terapia, pre-
vención y control.

Abstract

Breast cancer is the most prevalent neoplasm in the female 
population. In Mexico alone there is an annual incidence of 
38.4 per 100,000 women, where the annual cost of each 
patient is $110,459.00 Mexican pesos, causing a great 
impact on the health system. Objectives: To describe the 
etiopathogeny, epidemiology, clinical picture, classification and 
updated screening of this pathology. Material and methods: A 
systematic search was carried out in the databases PubMed, 
Web of Science and EBSCO, using the search terms: breast 
cancer, pathology, therapy, prevention and control; with the 
Boolean operator “and”. Selecting the articles that had a 
relevant contribution to this work. We obtained 30 articles as a 
final sample. Results: The physiopathology involves pathways 
such as PI3K/AKT and RAS/MEK/ERK, and the presence 
of hormone receptors. Screening is carried out by clinical 
examination and mastography, while the definitive diagnosis 
is made by biopsy techniques. Finally, there are five treatment 
paths: surgery, radiotherapy, chemotherapy, hormone therapy 
and biological, each with its specific indications. Conclusions: 
It is vital the training of medical personnel on this pathology, 
as well as the development of an efficient strategic plan aimed 
at early detection.

Keywords: Breast cancer, pathology, therapy, prevention 
and control.
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INTRODUCCIÓN

El cáncer de mama fue descrito por primera vez en el 
Papiro Edwin Smith, entre el año 3,000 y 2,500 a.C. En 
1882, William Halsted realizó la primera mastectomía, y 
desde ese momento, hitos como el vaciamiento ganglio-
nar de cuello y mediastino anterior de Handley en 1901, 
la linfadenectomía de Margotini y Bucalossi en 1949 y 
el uso de la radioterapia a manos de Hirsch y Keynes en 
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1924 aumentaron la supervivencia de las pacientes. En la 
segunda mitad del siglo XX, el uso de quimioterapéuticos, 
como el tamoxifeno en los 80 y los anticuerpos monoclo-
nales al final del siglo, acompañados del descubrimiento 
de los genes HER2, BRCA1 y BRCA2 entre 1984 y 1995, 
impulsaron terapias dirigidas para el tratamiento de este 
cáncer, mejorando el pronóstico de esta enfermedad.1,2

En México, esta patología es la primera causa de muerte 
por cáncer en mujeres, y la segunda causa de muerte en 
mujeres. El costo promedio al año por paciente de cáncer 
de mama es de $110,459.00 pesos mexicanos, siendo el 
diagnóstico tardío una de las causas principales del costo 
elevado.1,3 Las repercusiones no se limitan sólo al sector 
económico, sino también al social, psicológico, laboral y 
emocional de la paciente y sus familiares. Debido a esto, es 
cuantiosa la actualización del personal de salud con la más 
reciente bibliografía respecto a la epidemiología, clínica, 
diagnóstico, tratamiento y pronóstico del cáncer de mama; 
además de compartir en los primeros niveles de atención 
la necesidad de inicio del tamizaje para detección tem-
prana, para así disminuir el impacto económico, aumentar 
la esperanza de vida y crear una cultura de prevención.3

MATERIAL Y MÉTODOS

Se realizó una búsqueda en las bases de datos de PubMed, 
Web of Science y EBSCO usando bibliografía en inglés 
del año 2015 en adelante con las palabras de búsqueda: 
breast cancer, pathology, therapy, prevention and control, 
con el operador booleano “and”. Se encontraron un total 
de 156 artículos. Tras someter dichos textos a los criterios 
de selección, se obtuvieron 30 artículos. Dichos criterios 
fueron: artículos originales, completos, con referencias 
disponibles, publicaciones arbitradas, sin más de cinco años 
de antigüedad, artículos actualizados en la epidemiología, 
tamizaje, diagnóstico y tratamiento y que tuvieran un 
aporte relevante a esta investigación.

RESULTADOS

Epidemiología

El cáncer de mama es la neoplasia más prevalente en 
mujeres en todo el mundo, y es de igual manera el cáncer 
con mayor mortalidad en esta población; en países en 
vías de desarrollo, el grupo etario con mayor prevalencia 
es el que abarca los 40-49 años, a diferencia de los países 
desarrollados, donde la mayor afección se encuentra en 
mujeres postmenopáusicas, y se presenta en una relación 
de 100 a 1 entre sexo femenino y masculino.4

Aproximadamente, al año se reportan 1.38 millones 
de nuevos casos y medio millón de defunciones en el 

mundo derivadas de esta patología. En países desarrollados 
como Estados Unidos, se ha visto una reducción drástica 
de la mortalidad en 30% procedente del aumento de la 
detección oportuna mediante el uso del tamizaje por 
mastografía, y el establecimiento de sistemas de detec-
ción estandarizados.5 Mientras tanto, en países en vías 
de desarrollo como es el caso de México, se muestra una 
constate tendencia ascendente (incidencia calculada de 
38.4 por 100,000 mujeres y mortalidad estandarizada de 
16.8 muertes por 100,000 mujeres), resultado de la poca 
disponibilidad de instrumentos de tamizaje y métodos de 
registro del cáncer.4

Etiología

Dentro de la etiopatogenia de esta enfermedad, se sabe que 
es originada por la interacción de factores genéticos, ambien-
tales y de estilo de vida, como sucede en la mayoría de las 
neoplasias, mostrando su origen multifactorial.6 Basándonos 
en su origen, existe la siguiente clasificación:

1.	 Cáncer de mama esporádico: aquel que ocurre en 
pacientes sin ningún antecedente familiar. Responsable 
de 70-80% de los casos.

2.	 Familiar: en pacientes con un claro historial, pero sin 
ser atribuible a la alteración de un solo gen, sino a la 
mutación de diversos genes (herencia multifactorial). 
Responsable de 15-20% de los casos.

3.	 Hereditario: derivado de la mutación de un solo gen, 
en el ámbito de línea germinal (herencia monogénica). 
Responsable de 5-10% de los casos. En este apartado, 
cerca de 40% es derivado de mutaciones en el gen 
BRCA1 y BRCA2.1,6

Factores de riesgo y protectores

El cáncer de mama, al igual que gran parte de las patologías 
oncológicas, tiene un origen multifactorial.6 Entre éstos se 
incluye: la exposición a radiación, edad mayor a 50 años, 
sexo femenino, el alto consumo de lípidos, sedentarismo, el 
consumo de alcohol, la menarca temprana y la menopausia 
tardía, la nuliparidad, los antecedentes de haber tenido 
este padecimiento, la inmunosupresión, tabaquismo, las 
infecciones virales (hepatitis B y Epstein-Barr).7 Sin embar-
go, los factores de riesgo más relacionados son la historia 
familiar de cáncer de mama, la presencia de genes como 
el BRCA1 y BRCA2 y la obesidad.8

Por otro lado, los principales factores protectores que 
han sido estudiados son: la lactancia materna (disminuyen-
do un 4.3% por cada año de amamantar), los fitoestrógenos 
(soya, tofu) y la actividad física, aunque son motivo de 
controversia en la bibliografía actual.9



Palmero PJ y cols. Cáncer de mama 

356 Acta Médica Grupo Ángeles 2021; 19 (3): 354-360

www.medigraphic.org.mx

Fisiopatología

En la patogénesis del cáncer de mama se encuentran 
involucradas diversas vías, como es el caso de la vía fosfa-
tidilinositol 3 kinasa (PI3K/AKT) y la ruta Ras-Raf-MEK-ERK 
(RAS/MEK/ERK), las cuales se encargan de proteger a las 
células de la apoptosis; sin embargo, cuando existe alguna 
mutación en los genes que codifican para estas vías, el 
mecanismo de apoptosis pierde su funcionalidad.10 Se ha 
podido demostrar que la exposición constante a estrógenos 
genera estas mutaciones, además de que la sobreexpresión 
de leptina (asociado a obesidad) en tejido adiposo mamario 
ocasiona un aumento de la proliferación celular y a la vez 
la formación de cáncer.4

Otras mutaciones asociadas son aquéllas en el guardián del 
genoma (p53) y del gen asociado a cáncer de mama (BRCA 1 
y BRCA 2), las cuales provocan división celular descontrolada, 
inhibición de apoptosis y metástasis a órganos distantes.11

Clasificación

Las células cancerígenas de mama cuentan con receptores, 
tanto en la superficie como en su citoplasma y núcleo, los 
más importantes son los relacionados a estrógeno, proges-
terona y a la proteína HER2.12 De acuerdo con la presencia 
de estos receptores, el cáncer de mama puede clasificarse 
de la siguiente manera:
Luminal A: cuenta con receptores positivos para estrógeno 

y progesterona, tiene buen pronóstico y responde bien 
a terapia hormonal.

Luminal B: se subdivide en luminal B/HER2 positivo, el 
cual tiene receptores positivos de progesterona, es-
trógeno y HER2, tiene peor pronóstico que luminal A 
y responde bien a inmunoterapia y terapia hormonal. 
Por el otro lado, está el luminal B/HER2 negativo, 
que cuenta con receptores positivos para estrógeno 
y progesterona, pero HER2 negativo se asocia a un 
riesgo alto de proliferación celular y responde bien a 
la hormonoterapia.

HER 2+: no cuenta con receptores positivos para es-
trógeno y progesterona, pero sí para HER2, además 
de un pronóstico intermedio, responde muy bien a 
inmunoterapia y con poca respuesta a quimioterapia.

Triple negativo: no cuentan con ninguno de los tres recep-
tores, tienden a responder bien a quimioterapia, pero 
recaen fácilmente.13

Histológicamente, el cáncer de mama se puede clasifi-
car en in situ (25%) e invasivo (75%).12 Entre los in situ se 
encuentra el carcinoma ductal, el cual es el más común, y 
carcinoma lobulillar; mientras que los invasivos se clasifican 
en carcinoma ductal invasivo y lobulillar invasivo.14

Cuadro clínico

Se debe considerar que el cáncer de mama precoz por 
lo general no causa síntomas, por esto es importante el 
apoyo con los estudios de imagen e histopatología para 
diagnóstico y tamizaje.1 Los pacientes, en caso de presentar 
síntomas, pueden referir descamación de la areola y piel, 
formación de costras, rubor, edema de la mama, forma-
ción de hoyuelos cutáneos (piel de naranja), mastalgia, 
retracción de los pezones, dolor óseo, úlceras cutáneas, 
adenopatías, pérdida de peso y secreción sanguinolenta. 
Sin embargo, el síntoma más temprano y frecuente es la 
aparición de una masa a nivel mamario, no dolorosa, firme 
y de bordes irregulares.15 La presencia de tumoraciones es 
más frecuente en la región superior lateral (en 50% de los 
casos), seguida por la areola en 18% de los casos.

Diagnóstico

En la actualidad, existen tres métodos para el abordaje: 
examen físico y una historia clínica completa, técnicas de 
imagen y biopsia.4

Examen físico e historia clínica: inicialmente, las muje-
res de manera mensual deben autoexplorar ambas mamas 
para que, por medio de visualización y palpación de éstas, 
se hallen alteraciones que a continuación serán expuestas. 
La autoexploración ha sido descartada por varias guías 
internacionales, pero se denota la importancia de que las 
mujeres conozcan el aspecto de sus mamas para detectar 
alguna anomalía; en la Guía de Práctica Clínica mexicana 
se sigue aceptando su uso.16 En la consulta médica, la 
historia clínica se debe indagar de manera detallada sobre 
factores de riesgo y descartar la presencia de sintomatología 
mamaria.1 Se debe hacer una exploración e interrogatorio 
detallado y dirigido, para descartar otras patologías diferen-
ciales como fibroadenomas o quistes mamarios.4,16

Mamografía y técnicas de imágenes: la mamografía 
consiste en la obtención de una imagen de la mama tomada 
con rayos X. La sensibilidad de la mamografía (67.8%) se 
relaciona con la edad, el origen étnico, la historia personal, 
además de que es operador dependiente y se requiere que 
el aparato esté en condiciones adecuadas.17 Además existe la 
mamografía digital, que se basa en la angiogénesis tumoral y 
también sirve para detectar cáncer de mama, este método se 
ha utilizado recientemente como la herramienta de elección 
ideal.16 El ultrasonido es un estudio complementario, mas 
no independiente de la mamografía, y se utiliza para evaluar 
errores encontrados en ésta, además de abordar a mujeres em-
barazadas, con implantes mamarios, mamas densas, menores 
de 35 años o sujetos que no pueden hacerse la mamografía 
y no es adecuado para estructuras óseas.16 Cuenta con una 
especificidad de 98%. Su limitación principal es que es un 
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estudio operador dependiente.18 La resonancia magnética es 
utilizada en mujeres jóvenes con factores de riesgo elevados; 
como toda técnica, cuenta con limitaciones, las cuales incluyen 
que algunos tipos de neoplasias no pueden ser detectadas, tal 
es el caso del ductal y carcinoma lobulillar. Cuenta con una 
sensibilidad de 70-96% y una especificidad de 67-100%.4,19 

La tomografía computarizada se utiliza para determinar la 
presencia de metástasis, no es un estudio rutinario y tiene in-
dicaciones precisas. Cuenta con una sensibilidad de 91% y con 
una especificidad de 93%.18,19 PET (tomografía por emisión de 
positrones, por sus siglas en inglés) es indicado con base en la 
terapéutica usada, y se utiliza para la visualización de la me-
tástasis y para definir la respuesta al tratamiento. Cuenta con 
una sensibilidad de 61% y con una especificidad de 80%.19

Biopsia: Existen varios tipos, como la biopsia por aspira-
ción con aguja fina (aguja pequeña para extraer pocas cé-
lulas), biopsia con aguja de corte (toma una mayor cantidad 
de tejido, pero para su extracción se necesita el uso de una 
anestesia local; además puede ser guiada clínica, mastográ-
fica o ultrasonográficamente) y biopsia guiada por imágenes 
(utiliza la mamografía o el ultrasonido para su realización).20

La biopsia es imprescindible para realizar el diagnóstico 
y la posterior estadificación del cáncer, la cual nos indica 
el estadio clínico (EC) de la enfermedad y los enfoques 
terapéuticos y el pronóstico que el paciente tendrá.16 Se 
utiliza la estadificación TNM, diseñada por la American Joint 
Committee on Cancer (AJCC), donde la “T” hace referencia 
al tamaño tumoral: T1 (menor o igual a 2 centímetros), 
T2 (tumor entre 2-5 centímetros), T3 (tumor mayor de 5 
centímetros) y T4 (cualquier tamaño, con extensión directa 
a piel o pared torácica). La “N” representa el compromi-
so linfático nodal: N0 (sin extensión a ganglios linfáticos, 
o menores a 0.2 mm), N1 (diseminación de uno a tres 
ganglios axilares), N2 (diseminación de cuatro a nueve 
ganglios axilares) y N3 (diseminación a más de 10 ganglios 
axilares). Por último, la “M” es utilizada para reportar la 
metástasis a distancia: M0 (sin enfermedad a distancia) y 
M1 (con enfermedad a distancia).21 De esta estadificación 
se obtienen los estadios clínicos mencionados en la Tabla 1.

Además, existe una clasificación para el reporte de la 
mastografía para la posibilidad de malignidad de una lesión 
hallada, llamado BIRADS (Sistema de Reporte y Datos de 
Imagen en Mama):

BI-RADS 0:	evaluación incompleta.
BI-RADS 1:	negativa, mama normal.
BI-RADS 2:	hallazgos benignos.
BI-RADS 3:	hallazgo probablemente benigno, seguimiento 

cada seis meses.
BI-RADS 4:	anormalidad sospechosa: a) baja sospecha; b) 

posible sospecha; y c) alta sospecha (indica-
ción de biopsia).

BI-RADS 5:	altamente sugestiva de malignidad (indicación 
de biopsia).

BI-RADS 6:	malignidad conocida (confirmada por biop-
sia).20,21

Tamizaje

La forma más eficaz de reducir la mortalidad debido al 
cáncer de mama es encontrar el cáncer en una etapa tem-
prana y recibir el tratamiento adecuado para combatir la 
enfermedad.22 La mastografía es la base del tamizaje del 
cáncer de mama, ya que nos permite detectar tumores 
antes de que sean palpables o empiece a manifestarse 
algún síntoma.23

Existen diversas guías elaboradas por distintas socieda-
des, academias y colegios que nos indican las recomen-
daciones para esta detección temprana del cáncer de 
mama, tanto para mujeres con riesgo promedio como para 
aquéllas que tienen un riesgo elevado de padecerlo.22,24 
Las recomendaciones de las diversas guías internacionales 
son expuestas en la Tabla 2.

Tratamiento

El tratamiento para el cáncer de mama se compone prin-
cipalmente de locales (cirugía y la radioterapia) y terapias 
sistémicas (quimioterapia, terapia hormonal y terapia 
dirigida), estas terapias tienen sus indicaciones precisas 
dependiendo del paciente. La meta final del tratamiento 
es la curación.25

Cirugía: tiene como objetivo eliminar la mayor can-
tidad de células cancerígenas como sea posible, evaluar 

Tabla 1: Estadios clínicos de cáncer 
de mama, según su TNM. 

Estadio clínico

0 Tis, N0, M0
I IA: T1, N0, M0

IB: de T0 o T1, N1mi, M0
II IIA: de T0, N1, M0 a T2, N0, M0

IIB: de T2, N1, M0 a T3, N0, M0
III IIIA: de T0, N2, M0 a T3, N2, M0

IIIB: de T4, N0 a 2, M0
IIIC: T 1 a 4, N3, M0

IV T1 a 4, N1 a 3, M1

TNM = tamaño tumoral, compromiso linfático nodal y metástasis,  is 
= in situ, mi = micrometástasis (diámetro 0.2 a 2 mm).
Fuente: Alamdaran S et al.20
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la presencia de metástasis y de los ganglios linfáticos, así 
como restaurar la forma de la mama.22 Existen dos tipos de 
cirugías, la primera es cirugía con conservación de la mama 
(se extirpa solamente la parte de la mama que tiene cáncer); 
y la segunda es la mastectomía (se extirpa totalmente la 
mama e incluso todo el tejido mamario). Se debe hacer 
énfasis en que una de las partes fundamentales de estos 
procedimientos es la estadificación axilar.26

Radioterapia: tratamiento que usa rayos o partículas 
de alta energía para eliminar las células cancerígenas.27 
La utilización de la radioterapia depende de qué tipo 
de cirugía se realizó, además de si el cáncer involucra 
metástasis, el tamaño y la afección a la piel.16 Los dos 
tipos principales de radioterapia que se utilizan para el 
tratamiento del cáncer de mama son radioterapia externa 
y braquiterapia.4,26

Quimioterapia: está dividida en quimioterapia adyu-
vante y neoadyuvante. La primera hace referencia a la 
quimioterapia posterior a un tratamiento quirúrgico, con 
el objetivo de eliminar las células cancerosas que puedan 
haber permanecido, tiene el objetivo de evitar la recaída.1 
La segunda hace referencia a la administrada antes de una 
cirugía o la usada como terapia estándar (en casos donde 
no puede haber un abordaje quirúrgico).25 Dentro de los 
fármacos más empleados se encuentra la doxorrubicina, 
epirrubicina, paclitaxel, docetaxel, 5-fluorouracilo, ciclo-
fosfamida y el carboplatino.27

Terapia hormonal: este tipo de terapia se utiliza en 
mujeres que padecen cáncer de mama con receptores 
positivos (ER-positivo y/o PR-positivo) después de un tra-
tamiento quirúrgico para evitar el riesgo de recaída.27 Los 

medicamentos más empleados en la práctica clínica son el 
tamoxifeno y los inhibidores de la aromatasa.28

Terapia dirigida/biológica: utilizada en los casos donde 
los medicamentos de quimioterapia no son eficaces, tal 
es el caso del cáncer de mama HER2 positivo.26 El me-
dicamento más usado en esta terapia es el trastuzumab 
(anticuerpo monoclonal humanizado IgG contra HER2), el 
cual inhibe la proliferación de células humanas tumorales 
que sobreexpresan HER2.25 Éste puede ser usado antes de 
la cirugía para tratar el cáncer de mama en etapa inicial, o 
para tratar el cáncer de mama avanzado.27,28

Pronóstico

El pronóstico de una paciente con cáncer de mama se 
basa en la edad, la presencia o no de HER-2 (si existe, 
indica un mejor pronóstico), estadio clínico, grado histo-
lógico, el resultado de los microarreglos realizados (como 
MammaPrint y Oncotype) y con base en las calculadoras 
de riesgo como adyuvante.29 El punto de inflexión en el 
pronóstico del cáncer es el diagnóstico temprano, debido a 
que pacientes con EC I tienen una supervivencia de cinco 
años de 88%, mientras que un paciente con EC IV tiene 
una supervivencia aproximada de 15%.30 Respecto a la 
metástasis, los órganos más frecuentes son: hueso, hígado 
y pulmón. Otros incluyen al cerebro, aunque puede tener 
potencial de hacer metástasis a cualquier órgano.29

En México, las directrices acerca del manejo del cáncer 
de mama se encuentran en la Norma Oficial Mexicana 
NOM-041-SSA2-2011 para la prevención, diagnóstico, 
tratamiento, control y vigilancia epidemiológica del cáncer 

Tabla 2: Tamizaje de cáncer de mama por diversas guías internacionales.

Población
American Cancer 

Society
International Agency for 

Research on Cancer
American College of 

Physicians
American Academy 
of Family Physicians

Mujer de 40 a 49 años, 
riesgo promedio

Mastografía anual Evidencia insuficiente Mastografía bienal si 
paciente lo solicita

Mastografía si 
paciente lo solicita

Mujer de 50 a 74 años, 
riesgo promedio

De 50 a 54 años: 
mastografía anual

De 55 años en adelante, 
mastografía bienal o anual por 

decisión de paciente

De 50 a 69 años: 
mastografía anual
De 70 a 74 años: 

mastografía reduce el riesgo 
de muerte

Mastografía 
bienal

Mastografía 
anual

Mujer, mamas densas Evidencia insuficiente para 
tamizaje por resonancia 

magnética

Evidencia 
insuficiente

Evidencia 
insuficiente

Evidencia 
insuficiente

Mujer, riesgo elevado Mastografía y resonancia 
magnética anual

Mastografía y resonancia 
magnética debe iniciarse a 

edad temprana

Evidencia 
insuficiente

Evidencia 
insuficiente

Fuente: Duffy S et al22 y Garcia D et al.16
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de mama, que establece el tamizaje con mastografía de 
40 a 69 años de forma bienal, y para mayores de 70 años 
dependerá de antecedente personal de este padecimiento 
o por indicación médica. De igual manera, establece que 
el diagnóstico se realice de manera histopatológica, y se 
ha clasificado por medio de las normativas dictadas por el 
AJCC. Por último, establece cinco caminos de tratamien-
to: cirugía, radioterapia, quimioterapia, hormonoterapia 
y biológicos, cada uno con sus indicaciones puntuales.31

En conjunto con la Norma Oficial Mexicana, las Guías 
de Práctica Clínica (GPC) de tratamiento del cáncer de 
mama en segundo y tercer nivel de atención y la GPC 
de Prevención, tamizaje y referencia oportuna de casos 
sospechosos de cáncer de mama en el primer nivel de 
atención establecen el tamizaje de cáncer de mama en 
pacientes menores a 40 años dependiendo de factores de 
riesgo genéticos (si se presentan, se envía a especialista, si 
no, autoexploración mensual y exploración clínica anual), 
de 40 a 74 años mastografía bi o trienal, y en mayores 
de 75 años según su estado actual y esperanza de vida.32

DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES

A pesar de que el cáncer de mama es la neoplasia más 
prevalente en mujeres, se ha visto que los países en vías 
de desarrollo no han implementado un plan estratégico 
eficiente, basado en las guías internacionales acerca del 
tamizaje, para un diagnóstico oportuno del padecimien-
to, influyendo de manera negativa en el pronóstico.4,5 
Para lograr una disminución de los casos de cáncer de 
mama en México, es necesario mejorar las estrategias de 
detección temprana, junto con una combinación de un 
abordaje médico integral, para poder hacer frente a este 
gran desafío.1,3

Los estudios actuales han identificado las vías mo-
leculares que son afectadas para el desarrollo de este 
padecimiento, mostrando su etiología multifactorial.6 
Estas investigaciones han resultado ser de suma utilidad 
para el posterior desarrollo de técnicas terapéuticas en los 
pacientes.25

Si bien la mastografía es sin duda el estándar de oro 
para la detección temprana del padecimiento, se cuenta 
con diversos estudios de imagen complementarios para 
confirmar la sospecha diagnóstica, partiendo como siempre 
de un adecuado interrogatorio y exploración física.16,22 Se 
recalca que una detección temprana es imprescindible para 
aumentar la esperanza y la calidad de vida.23

La capacitación del personal de salud de primer contac-
to, así como el desarrollo de un plan estratégico eficiente, 
encaminado a una detección oportuna de esta patología, 
son de la más alta importancia para generar una cultura de 
prevención y detección oportuna del cáncer de mama.1,16
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Resumen

Los avances científicos y tecnológicos en las últimas dos 
décadas han permitido el desarrollo y la aplicación de varias 
estrategias para iniciar, acelerar y regular el proceso fisiológico 
del parto, siempre intentando mejorar los resultados perinata-
les. Sin embargo, a pesar de todos los avances mencionados, 
el concepto de trabajo “normal” no se ha estandarizado. La 
psicoprofilaxis obstétrica es un tipo de trabajo de parto que 
las mujeres pueden elegir libremente, si la historia médica 
y obstétrica lo permiten, y la paciente y su pareja reciben 
la capacitación adecuada durante el embarazo. En nuestro 
país, varios centros privados ofrecen trabajo psicoprofilácti-
co, desafortunadamente esta opción no es tan común en las 
instituciones públicas. El objetivo de este artículo es revisar 
los conceptos actuales sobre psicoprofilaxis obstétrica y servir 
como una herramienta de apoyo para el desarrollo de nuevos 
programas en hospitales públicos y privados.

Palabras clave: Parto, psicoprofilaxis obstétrica, realidad 
actual, conceptos.

Abstract

Scientific and technological advances in the past two decades 
have allowed the development and application of several 
strategies to initiate, accelerate and regulate the physiological 
process of labor, always attempting to improve perinatal results. 
However, despite all said advances the concept of “normal” 
labor has not been standardized. Obstetric psychoprophylaxis 
is a type of labor women can freely choose, if medical and 
obstetrical history allow it, and the patient as well as her partner 
receive adequate training throughout the pregnancy period. In 
our country several private centers offer psychoprophylactic 
labor, unfortunately this option is not as common in public 
institutions. The objective of this paper is to review current 
concepts on obstetric psychoprophylaxis, and serve as a 
support tool for the development of new programs both private 
and public hospitals.

Keywords: Childbirth, obstetric psychoprophylaxis, current 
reality, concepts.
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INTRODUCCIÓN

El término “parto psicoprofiláctico” a veces se usa para 
describir un método de parto en el que se minimiza la 
intervención médica para el tratamiento del dolor durante 
el mismo. Existen varios métodos de parto psicoprofiláctico 
disponibles, los cuales surgen de los diversos enfoques que 
se desarrollaron a través de su historia.1

En el siglo XX, en 1930, el obstetra inglés Grantly Dick-
Read acuñó el concepto de parto natural para referirse a 
una atención sin anestesia e intervenciones menores. En 
la misma década, en la ex Unión Soviética, los médicos 
Nikolaiev y Platonov comenzaron a aplicar a las mujeres 
en trabajo de parto las técnicas del fisiólogo Iván Pavlov, 
considerando que las mujeres estaban condicionadas por 
su cultura a tener dolor durante el parto y vivirlo como 
una experiencia traumática; por eso había que “limpiar la 
mente” con un reacondicionamiento, conocido después 
como psicoprofilaxis. Al inicio de los años 40, se descri-
bieron las bases fisiológicas de cómo el temor interfiere 
con el trabajo de parto, al aumentar el dolor y ansiedad.1-3 
Con estos elementos de base, el médico francés Fernand 
Lamaze perfeccionó el método psicoprofiláctico como 
una alternativa a la intervención médica durante el parto, 
considerando la respiración y las técnicas de la relajación 
para mejorar la oxigenación y disminuir el dolor. El método 
de Lamaze ganó renombre en los Estados Unidos después 
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de que Marjorie Karmel escribiera sobre su experiencia en 
1959 en su libro Thank You, Dr Lamaze.4-6 En ese mismo 
año se creó la Sociedad Americana de Psicoprofilaxis en 
Obstetricia (ASPO), y en 1960 la Asociación Internacional 
de Educadoras para el Parto (ICEA). En 1976 se publicó el 
libro Por un nacimiento sin violencia, de Frederick Leboyer, 
que revolucionó la obstetricia y enriqueció el modelo de 
atención psicoprofiláctica al describir por primera vez el 
proceso del parto desde el punto de vista de la persona 
próxima a nacer como principal protagonista: la mujer da 
a luz, el bebé nace. Leboyer reflexiona sobre la violencia 
intrínseca del nacimiento en el modelo convencional y, para 
mitigarla, ofrece una serie de claves para un nacimiento sin 
violencia. En los años 80, se profundizó en la importancia 
del apego en la salud física y emocional del binomio madre-
hijo con publicaciones como las de los pediatras Marshall 
Klaus y John Kenell, del gineco-obstetra e investigador 
francés Michel Odent y del médico David Chamberlain, 
con descubrimientos científicos sobre la personalidad de 
la/el recién nacido y su relación con el tipo de atención en 
el parto. Con estos aportes, se estudió desde el enfoque 
pediátrico la experiencia de separación de la madre, el 
proceso de respiración de manera natural, el impacto de 
los cambios de temperatura, la tranquilidad de la madre, 
el contacto físico piel a piel, la importancia de la escucha 
de los latidos cardiacos de la madre por el/la bebé, y los 
aportes de la lactancia temprana y del retraso en el corte 
del cordón umbilical. Previamente, el tema de la lactancia 
materna había empezado también a tomar relevancia con 
la fundación de la Liga de la Leche Internacional, en 1956, 
por un grupo de mujeres de Illinois, Estados Unidos, que 
habían amamantado a sus hijas/os para ayudar a quienes 
por diferentes razones tenían dificultades o dudas sobre 
cómo amamantar a sus bebés. En 1964 se abrieron grupos 
en México, y en la actualidad la Liga se extiende a más de 
65 países, atendiendo a más de 300,000 mujeres al mes. 
En la década de los 90, se unificó el término “parto hu-
manizado” para referirse al modelo de atención que hace 
énfasis en el protagonismo de las mujeres, dando prioridad 
a la toma de decisiones de las mujeres, la posición vertical 
del parto, el apego inmediato y la lactancia materna. Otros 
términos utilizados en América latina y Europa son “naci-
miento humanizado”, “parto respetado” y “parto digno”.7

DEFINICIONES

La definición de Orts (1983) sobre la psicoprofilaxis aún 
tiene vigencia: “preparación física y psicológica de la 
pareja, para lograr el nacimiento de la forma más natural 
y más segura a través de un parto consciente y activo y 
como consecuencia sin sufrimiento”. Hoy implica tam-
bién la preparación de sus parejas (Stoppard, 2004). Así, 

incluye actividades preparatorias para las mujeres, como 
ejercicios obstétricos, relajación y manejo de la respira-
ción; y para los hombres, dinámicas como el manejo de 
su “embarazo” y la preparación para cuando nazca el 
bebé (Sapién, 2006).7

La psicoprofilaxis a su vez se divide de acuerdo con la 
etapa de preparación:

Psicoprofilaxis prenatal: es la preparación integral, teórica, 
física y psicoafectiva que se brinda durante la gestación. 
El mejor momento para iniciarla es entre el quinto y 
sexto mes prenatal; sin embargo, hay que tener pre-
sente que nunca es tarde para realizarla.

Psicoprofilaxis intranatal: es la preparación integral, 
teórica, física y psicoafectiva que se brinda durante 
el trabajo de parto. Por el periodo en que se realiza, 
priorizará la información hacia una respuesta adecuada 
durante la labor.

Psicoprofilaxis postnatal: es la preparación integral, teó-
rica, física y psicoafectiva que se brinda después del 
parto. Por lo general se da durante el periodo de puer-
perio mediato, pudiendo ampliarse hasta los primeros 
meses del periodo de lactancia exclusiva. Su finalidad 
es lograr la recuperación y reincorporación óptima de 
la madre, promoviendo cuidados en su salud sexual 
y reproductiva.

Psicoprofilaxis de emergencia: es la preparación brin-
dada a la gestante faltando pocos días para la fecha 
probable de parto, o la que se ofrece durante su labor 
de parto. Es importante la adaptación de un programa 
o sesión intensiva teniendo en cuenta las prioridades. 
Busca esencialmente la tranquilidad, colaboración y 
participación de la paciente para un mejor control 
emocional.

Psicoprofilaxis en situaciones especiales: preparación 
prenatal integral que se da a los casos cuya gestación 
no reúne las condiciones normales y/o ideales, por lo 
que, de acuerdo con cada situación especial, requerirá 
una atención basada en las necesidades específicas de 
cada madre.7-9

De acuerdo con lo antes mencionado, existen distintos 
tipos de preparación para el parto psicoprofiláctico:

Preparación física: entrenamiento que se brinda a la 
gestante de acuerdo con sus condiciones generales y 
obstétricas para que obtenga beneficios corporales y 
mentales. Puede ser a través de técnicas de actividad 
respiratoria, de relajación neuromuscular, posiciones 
antálgicas y/o masajes localizados, entre otros.3,4

Preparación psicoafectiva: apoyo emocional que se 
brinda a la paciente y su pareja, permitiéndole disfru-
tar la llegada del bebé sin temores o ideas negativas, 
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logrando en ellos tranquilidad, seguridad y bienestar 
permanentes. Ayuda también en el proceso que rompe 
con el fenómeno de temor-tensión-dolor.

Preparación teórica: información oportuna que se brinda 
a la paciente para que conozca y entienda aspectos 
relacionados con su embarazo y parto, lo cual la ayu-
da a tener tranquilidad y seguridad, empoderándola 
respecto a los cuidados de salud y generando en ella 
una cultura de prevención.7-9

Dentro de los métodos y técnicas de la psicoprofilaxis 
obstétrica se encuentran los siguientes:

1.	 Técnicas de relajación: son las diferentes modalidades 
de lograr un estado de reposo tanto físico como mental 
en la madre, con la finalidad de hacerle ahorrar ener-
gía, lograr alivio de tensiones o molestias y mejorar su 
capacidad de concentración. Las técnicas de relajación 
pueden ser de manera profunda o progresiva (técnica 
de Jacobson y Schultz), utilizadas como técnicas bá-
sicas en sofrología, para un mejor autocontrol de las 
molestias.

2.	 Técnicas de respiración: son las diferentes modali-
dades de efectuar la oxigenación pulmonar, lo que a 
su vez mejora la oxigenación en la paciente y el bebé, 
dependiendo del momento y la necesidad de la pa-
ciente, con lo cual logrará también mayor comodidad 
y tranquilidad, facilitando la relajación y control de 
las molestias propias de cada fase de la gestación o 
trabajo de parto. Una de las técnicas más populares 
es el método de Lamaze:10-12

	 a.	Respirar profundo y lento es el método más efec-
tivo. Pero la mejor forma de hacerlo es como la 
paciente se sienta más cómoda. No hay reglas en 
cuanto al número de respiraciones por minuto, 
ni la forma (con la boca, nariz o produciendo 
ruido). La clave es realizarlo de forma consciente 
y no automática.

	b.	También se recomienda enfocarse en algo, ya sea 
con los ojos cerrados o abiertos, de esta forma se 
puede mantener un ritmo de respiraciones.

	 c.	 Los cambios de posición y el masaje son estrategias 
que se pueden usar de forma combinada con las 
técnicas de respiración.

3.	 Técnicas de vinculación: acciones o dinámicas que 
buscan propiciar el lazo afectivo en la pareja respecto 
a la llegada del hijo(a) (Figura 1).

4.	 Calistenia: movimientos suaves, rítmicos y progresivos 
que se utilizan en especial al inicio de la preparación 
física de la paciente con la finalidad de que logre un 
estiramiento natural para una mayor comodidad, 
elasticidad y flexibilidad durante los movimientos en 
el trabajo de parto.

5.	 Aromaterapia: es un método alternativo mediante el 
uso de fragancias a través de aceites esenciales aromáti-
cos con la finalidad de promover la salud y el bienestar 
del cuerpo, la mente y las emociones.

6.	 Esferodinamia: es una modalidad de entrenamiento 
físico con el uso de una esfera o pelota de plástico 
inflada con aire, que sirve para facilitar algunos movi-
mientos y posturas que ayudan en la preparación física 
prenatal y postnatal de la madre.

7.	 Terapia de relajación: es un método alternativo me-
diante el uso de manipulaciones de los tejidos blandos 
del cuerpo ejercida especialmente con las manos 
para lograr el alivio de molestias, relajación, mejorar 
la circulación y oxigenación, además de favorecer un 
descanso adecuado y disminución de la fatiga tanto 
física como emocional.

8.	 Hidroterapia: es el uso del agua como recurso para 
facilitar la preparación prenatal, en especial en el área 
física, y que por sus características y beneficios, ayuda 
en los movimientos, flexibilidad y reduce el esfuerzo 
físico y molestias, además genera sensación de bien-
estar integral, entre muchos otros beneficios.

9.	 Terapia con música: es un método alternativo terapéu-
tico para lograr motivación, relajación, meditación y 
estimulación durante la sesión de psicoprofilaxis obsté-
trica, con lo que se consigue un mejor estado psicofísico 
y optimiza el estado emocional, cognitivo y espiritual 
en la paciente y su pareja durante su preparación.5-7

Figura 1:

Técnicas de vinculación 
en la pareja durante el 
parto psicoprofiláctico.



Martínez SA y col. Psicoprofilaxis obstétrica

364 Acta Médica Grupo Ángeles 2021; 19 (3): 361-367

www.medigraphic.org.mx

LO QUE CADA PACIENTE EMBARAZADA NECESITA 
SABER ACERCA DE LA PROFILAXIS OBSTÉTRICA

Tanto la Organización Internacional de Lamaze como la 
OMS implementan seis prácticas basadas en revisiones 
sistemáticas buscadas en Cochrane que facilitan el parto 
psicoprofiláctico y que la paciente debe conocer:13

1.	 Dejar que el trabajo de parto inicie por sí mismo.
2.	 Permitir el movimiento, caminar, los cambios de posi-

ción durante el trabajo de parto.
3.	 Contar con apoyo continuo ya sea de familiar, amigo 

o doula.
4.	 Evitar intervenciones médicas que no sean necesarias.
5.	 Evitar el nacimiento desde una posición horizontal.
6.	 Mantener el apego del binomio.

RECOMENDACIONES DE LA OMS PARA 
LOS CUIDADOS DURANTE EL PARTO

Una “experiencia de parto positiva” es aquella que cumple 
o supera las creencias y expectativas personales y sociocul-

turales previas de la mujer. Esto incluye dar a luz a un bebé 
sano en un ambiente seguro desde el punto de vista clínico 
y psicológico, así como contar con apoyo práctico y emo-
cional continuo, es decir, estar acompañada en el momento 
del nacimiento y ser asistida por personal amable y con 
competencias técnicas adecuadas. Se basa en la premisa 
de que la mayoría de las mujeres desean tener un trabajo 
de parto y nacimiento fisiológicos y alcanzar un sentido de 
logro y control en la toma de decisiones, inclusive cuando 
se requieren o desean intervenciones médicas.

De aquí nace el objetivo de la Organización Mundial de 
la Salud (OMS) de crear esta directriz actualizada, integral y 
consolidada con el objetivo de garantizar la calidad de atención 
basada en la evidencia, independientemente del entorno o 
del nivel de atención de salud. Cabe destacar que estas reco-
mendaciones no son específicas a ningún país o región, y que 
reconocen las diferencias que existen en los servicios de salud 
en el mundo, pero se intenta presentar un modelo global de 
cuidados durante el parto a pesar de la heterogeneidad de 
los modelos de salud y atención en los distintos países, con el 
fin de asegurar una atención de alta calidad en el trabajo de 
parto y mejores resultados centrados en la mujer (Figura 2).14

Trabajo de parto 
respetado y 

atención durante 
el parto

Apoyo 
emocional de un 
acompañante de 

su elección
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Figura 2: 

Representación esquemática del 
modelo de cuidados durante el 
parto OMS.
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REALIDAD ACTUAL: RESULTADOS DEL PARTO 
PSICOPROFILÁCTICO EN EL ÁMBITO MUNDIAL

En un estudio cohorte donde se reclutaron 857 pacientes 
primigestas de 15 clínicas en Suiza durante el periodo de 
octubre 2005 a enero 2007, y se dividieron en un grupo de 
486 mujeres que tuvieron un parto psicoprofiláctico y 371 
que no, se concluyó que el uso de psicoprofilaxis durante el 
trabajo de parto se asocia con un menor riesgo de cesárea 
de emergencia (OR 0.57; IC de 95%: 0.37-0.88). No se en-
contraron diferencias estadísticas en la duración del trabajo 
de parto (OR ajustado 1.32; IC de 95% 0.95-1.83), puntaje 
de Apgar < 7 a los cinco minutos (OR ajustado 0.82; IC de 
95% 0.33-2.01), analgesia epidural (OR ajustado 1.13; IC de 
95% 0.84-1.53) o experiencia de parto con miedo/ansiedad 
(OR ajustado 1.04; IC del 95% 0.62-1.74).15,16

Otro estudio realizado en la universidad de Wisconsin, 
EUA, menciona que el miedo al parto está relacionado con 
una menor tolerancia al dolor de éste y un peor resultado 
postparto. Esta investigación, el estudio de educación pre-
natal sobre la reducción del estrés laboral (PEARLS, por sus 
siglas en inglés), es un ensayo controlado aleatorio (ECA; n = 
30) de un curso corto, intensivo y de 2.5 días de preparación 
para el parto basado en la atención plena que se ofrece como 
un taller de fin de semana. Las pacientes primigestas a finales 
del tercer trimestre del embarazo fueron asignadas al azar 
para asistir al curso intensivo o al curso estándar de prepa-
ración para el parto sin enfoque en la mente y el cuerpo. Al 
final, se demostró que la educación para el parto basada en 
la atención plena mejoró las evaluaciones relacionadas con 
el parto y el funcionamiento psicológico de las mujeres en 
comparación con la educación estándar. Los participantes 
del programa intensivo mostraron una mayor autoeficacia y 
conciencia corporal, síntomas de depresión más bajos des-
pués del curso que se mantuvieron durante el seguimiento 
postparto y una tendencia hacia una tasa más baja de uso 
de analgesia con opioides en el trabajo de parto.17,18

A pesar del uso extenso de la psicoprofilaxis y de los 
beneficios demostrados, existe poca evidencia científica 
de la misma, por lo que aún queda mucho por inves-
tigar, sobre todo acerca de los resultados perinatales y 
neonatales.19,20

REALIDAD ACTUAL DE LA PSICOPROFILAXIS 
OBSTÉTRICA EN MÉXICO

A través de herramientas interculturales de escucha, se dio 
a conocer que había muchas mujeres en regiones urbanas y 
suburbanas que luchaban por un modelo humanizado, en 
las que ellas fueran sujetos y no objetos del parto. Esto llevó 
a conocer e investigar la temática de la violencia obstétrica 
y se planteó la necesidad de enriquecer el modelo con-
vencional de atención, con aportes del modelo tradicional, 
que coincidieran con las recomendaciones de la OMS.

En la revisión Cochrane titulada Apoyo continuo 
para las mujeres durante el parto, que forma parte de la 
Biblioteca de Salud Reproductiva de la OMS, se señala 
que es frecuente ver en hospitales de países de medianos 
ingresos, en especial en América Latina, a mujeres en 
trabajo de parto sin apoyo y bajo un modelo de atención 
medicalizado y deshumanizado, el cual prevalece en zo-
nas urbanas, donde reside más de 70% de la población. 
En México, más de 90% de las mujeres que viven en las 
grandes ciudades tienen su parto en hospitales. Los índices 
elevados de episiotomías y cesáreas son indicadores del 
elevado nivel de medicalización de la atención materna 
en estos lugares, el cual se describe en la literatura como 
aquél que promueve el uso de intervenciones innecesa-
rias, descuida las necesidades emocionales de las emba-
razadas y contribuye al incremento del costo global de 
los servicios médicos.

A partir de los registros de la Comisión Nacional de Ar-
bitraje Médico, se comparan las quejas por mala práctica 
entre diversas especialidades médicas, y se observa que 

Pediatría
Urología

Urgencias quirúrgicas
Oftalmología

Medicina familiar
Traumatología y ortopedia

Cirugía general
Odontología

Urgencias médicas
Ginecología y obstetricia

Sin daño físico
Daño temporal
Daño permanente
Muerte

12 7 8 6
26 94 1
31 444

22 8 19 1
41 18 15 14
46 38 33 7

69 38 18 30
130 30 2

116 38 12 28
72 38 46 77

Número

Figura 3: 
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la atención gíneco-obstétrica es la que presenta el mayor 
número de casos y poco más de la mitad de ellos se cla-
sificó como daño permanente y muerte. La insatisfacción 
de las usuarias está relacionada con la violencia obstétrica 
o perinatal, problemática nacional ampliamente conocida, 
de la cual se cuenta con estudios cualitativos, es por eso 
que surge una preocupación por mejorar la calidad de 
atención en nuestras pacientes embarazadas (Figura 3).21

En enero de 2005, se publicó en el Diario Oficial de la 
Federación la resolución por la que se modificó la Norma 
Oficial Mexicana NOM-007-SSA2-1993 (NOM 007) que 
busca disminuir los daños obstétricos y los riesgos para 
la salud de las mujeres y de sus hijos en el marco de la 
atención del embarazo, el parto y el puerperio. Esta norma 
pone énfasis en la realización de actividades preventivas de 
riesgos durante el embarazo, así como la racionalización 
de ciertas prácticas que se llevan a cabo de forma rutinaria 
y que aumentan los riesgos innecesarios. Asimismo, se 
plantea la necesidad de fortalecer la calidad y calidez de 
los servicios de atención médica durante el embarazo, el 
parto y el puerperio.22 A partir de esto, la Secretaría de 
Salud del país implementa una guía que pretende facilitar 
a los servicios de salud y el personal directivo y operativo 
las condiciones para la implantación del modelo de aten-
ción a las mujeres en el parto con enfoque humanizado, 
intercultural y seguro, así como brindar toda la información 
para modificar el paradigma de atención del embarazo 
y del recién nacido, tomando en cuenta las recomenda-
ciones de la OMS, las evidencias científicas, los derechos 
humanos y el marco normativo nacional. También surge 
la “Unidad de Posada de Nacimiento” como resultado de 
la necesidad de otorgar a la mujer una atención que tome 
en cuenta el enfoque basado en evidencias científicas y 
que responda a las recomendaciones de la OMS. La Uni-
dad de Posada de Nacimiento se define de esta manera 
como una ampliación de un hospital destinado a ofrecer 
hospedaje a embarazadas y puérperas (con camas no 
censables), atención del parto normal bajo el modelo con 
enfoque humanizado, intercultural y seguro, vigilancia del 
puerperio a las mujeres que lo requieran, así como albergue 
a sus hijos y/o acompañantes. Está inspirada en las posadas 
AME (Albergue de la Mujer Embarazada) y las casas de la 
mujer de la Comisión Nacional para el Desarrollo de los 
Pueblos Indígenas (CDI) que han incorporado la atención 
de partos, así como por los resultados de los módulos de 
medicina y partería tradicional de los hospitales integrales 
del estado de Puebla. Por su impacto en la erradicación 
de la muerte materna, el Hospital Integral de Cuetzalan, 
Puebla, se hizo merecedor al Premio Nacional de Calidad 
en Salud 2007 con este modelo.23,24

En el ámbito privado, se forma la Asociación Nacional 
de Instructoras en Psicoprofilaxis Perinatal en 1987 con 

el firme compromiso de ayudar a la mujer mexicana y al 
parto humanizado en México, y a su vez se ha esforzado 
por contar con contactos importantes para el desarrollo de 
la educadora perinatal, por lo que se han llevado a cabo 
convenios y alianzas con hospitales y asociaciones como 
Bité Médica, Hospital Central Militar, INPer, Grupo Ángeles, 
entre otros. Por ejemplo, en el Hospital Ángeles Lomas se 
ofrece el curso de psicoprofilaxis entre el cuarto y quinto 
mes de embarazo, con sesiones diarias que duran entre 
tres y cuatro horas. Del total de partos mensuales que se 
presentan en este hospital, entre 18 a 25% son psicoprofi-
lácticos, pero aún queda más por discernir, sobre todo en 
cuanto a los resultados perinatales y neonatales a corto y 
largo plazo, y compararlos con los resultados publicados 
en la literatura internacional.25

CONCLUSIONES

Las mujeres que realizan el curso de psicoprofilaxis pe-
rinatal participan en forma activa durante el trabajo de 
parto, controlan el temor, dolor y aplican las técnicas no 
farmacológicas, logrando con esto acortar el tiempo de 
trabajo de parto y obtienen conocimientos acerca del 
proceso, lo que rompe con esta cadena de miedo-ansie-
dad-dolor que se genera. La psicoprofilaxis obstétrica es 
una alternativa, y el propósito principal de este método 
es completar esta educación, y a su vez las mujeres pier-
den la actitud pasiva que adoptan cuando llega el parto, 
saben lo que va a suceder y aprenden a adaptarse y a 
controlar las modificaciones que ocurren en su organismo 
durante el trabajo de parto. Otro de los objetivos del parto 
psicoprofiláctico, “humanizado”, “respetado” es darle 
un enfoque basado en los derechos humanos, donde la 
premisa es que sea necesario empoderar a la mujer para 
que reivindique sus derechos, y las transforme en agentes 
activas facultadas para participar en las decisiones que 
afectan a su salud sexual y reproductiva, tomando como 
base las recomendaciones de la OMS y los convenios 
internacionales basados en evidencia. Aún queda mucho 
por hacer para mejorar los distintos niveles de atención 
en nuestro país, sobre todo dentro de las instituciones 
públicas y también queda mucho por investigar en cuanto 
a los resultados perinatales, y de esta forma conocer las 
mejoras que se pueden aplicar.
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Resumen

Introducción: La pandemia de SARS-CoV-2 ha ocasionado 
una avalancha de información sobre la afectación de diferentes 
sistemas, incluyendo al sistema nervioso central y periférico. 
Objetivo: Informar el primer caso en la localidad con síndrome 
respiratorio agudo por SARS-CoV-2 que presentó de forma 
aguda el síndrome de Miller Fisher y diplejía facial. Caso 
clínico: Mujer de 46 años que presentó anosmia, ageusia, 
oftalmoparesia derecha inicialmente, pasando a oftalmoplejía 
bilateral, discreta ataxia, arreflexia, diplejía facial, disfagia 
moderada, disociación albúmino-citológica en líquido cefalo-
rraquídeo (LCR) y prueba positiva de anticuerpos GD1b-IgG. 
Cinco días antes, había desarrollado tos, malestar general, 
dolor de cabeza y fatiga. La prueba de frotis orofaríngeo para 
COVID-19 mediante el ensayo cualitativo de reacción en ca-
dena de la polimerasa con transcriptasa inversa en tiempo real 
fue positiva, siendo negativa en LCR. Manejada con inmuno-
globulina intravenosa y acetaminofén. Dos semanas después 
de su alta, fue derivada a rehabilitación para manejo fisiátrico 
de la diplejía facial. Conclusiones: Se reporta el primer caso 
en León, Guanajuato, México de síndrome de Miller Fisher y 
polineuritis craneal durante la pandemia de COVID-19. Las 
manifestaciones neurológicas pueden ocurrir debido a una 
respuesta inmune aberrante al COVID-19.

Palabras clave: Síndrome de Miller Fisher, polineuritis 
craneal, diplejía facial, COVID-19.

Abstract

Introduction: The SARS-CoV-2 pandemic has caused an 
avalanche of information about the affectation of different 
systems including the central and peripheral nervous 
systems. Objective: Report the first case in the locality 
with acute respiratory syndrome due to SARS-CoV-2 that 
acutely presented Miller Fisher syndrome and facial diplegia. 
Clinical case: 46-year-old female who initially presented 
anosmia, ageusia, right ophthalmoparesis, passing to bilateral 
ophthalmoplegia, mild ataxia, areflexia, facial diplegia, 
moderate dysphagia, albumine-cytological dissociation in 
CSF and positive test for GD1b-IgG antibodies. Five days 
earlier, she had developed a cough, malaise, headache, and 
fatigue. The oropharyngeal smear test for (COVID-19) by the 
qualitative real-time reverse transcriptase polymerase chain 
reaction assay was positive, being negative in CSF. Managed 
with intravenous immunoglobulin and acetaminophen. Two 
weeks after discharge, she was referred to rehabilitation for the 
physical management of facial diplegia. Conclusions: The first 
case of Miller Fisher syndrome and cranial polyneuritis during 
the COVID-19 pandemic is reported in Leon, Guanajuato, 
Mexico. Neurological manifestations can occur due to an 
aberrant immune response to COVID-19.

Keywords: Miller Fisher syndrome, cranial polyneuritis, 
facial diplegia, COVID-19.
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INTRODUCCIÓN

El SARS-CoV-2 es un beta-coronavirus que puede invadir 
al sistema nervioso, reportes recientes sugieren que los co-
ronavirus pueden utilizar el transporte axonal, dando lugar 
a una neuropatología.1 Las manifestaciones más comunes 
de COVID-19 son fiebre, astenia, tos, disnea y mialgias; 
sin embargo, se reportan otras manifestaciones que afectan 
a distintos sistemas además del respiratorio. Los síntomas 
neurológicos más frecuentes de la COVID-19 son cefalea, 
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anosmia, ageusia, mialgias y mareo; otras afectaciones 
neurológicas descritas son encefalopatía, incremento del 
riesgo de ictus, polineuropatía y mononeuritis.2 Respecto a 
afecciones de nervios periféricos relacionadas con infección 
por COVID-19, parece estar implicada una respuesta infla-
matoria desencadenada por la presencia de virus, lo cual 
podría conllevar que la fisiopatogenia se relaciona con me-
canismos inmunológicos capaces de producir daño al ner-
vio. La relación de afecciones del sistema nervioso central y 
periférico con los virus, en especial con los coronavirus, no 
es nueva, los miembros de la familia Coronaviridae, en par-
ticular del género β como el caso de los virus del síndrome 
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-1)3 en 2002-2003, 
originaron reportes sobre pacientes con polineuropatía, 
enfermedad cerebrovascular isquémica y encefalitis; por 
otro lado, el síndrome respiratorio del Medio Oriente 
(MERS-CoV)4 en 2009 dio pie a los reportes de casos con 
polineuropatía, parálisis, convulsiones, alteraciones de la 
conciencia. El síndrome de Miller Fisher5 es una variante 
del de Guillain-Barré, se caracteriza por oftalmoplejía, 
arreflexia y ataxia, se reconoció por primera vez como una 
entidad clínica distinta en 1956 y su incidencia es de 0.09 
por 100,000 habitantes.4 Una infección viral precede a 
los síntomas neurológicos en 72% de los casos, afectando 
más al género masculino; la edad promedio de aparición 
es a los 40 años con variación de 13 a 78 años,6 el cuadro 
clínico se desarrolla entre los 10 a 14 días después de la 
infección, la afección a otros nervios craneales se encuentra 
en 40 a 57% y la asistencia mecánica ventilatoria es rara. 
Presentamos este artículo porque, hasta donde tenemos 
información, es el primer caso con diagnóstico de síndrome 
de Miller Fisher relacionado con SARS-CoV-2 en la ciudad 
de León, Guanajuato, México.

CASO CLÍNICO

Mujer de 46 años que inició con evacuaciones diarreicas 
cinco días antes de su llegada a urgencias, agregándose: 
tos seca, malestar general, dolor de cabeza, fatiga, ageu-
sia y anosmia; un día antes de su ingreso, notó dificultad 
para elevar párpado derecho (Figura 1A), incremento de 
la intensidad de cefalea y fatiga muscular a la masticación, 
12 horas después presentó diplopía e imposibilidad para 
gesticulación facial bilateral y discreta ataxia, por lo que 
acude a urgencias, fue valorada y hospitalizada por Neu-
rocirugía con diagnóstico de síndrome de Miller Fisher, 
por presentar a la exploración de pares craneales anosmia 
por afección de I par, II par normal (no edema de papila 
visión 20/20), oftalmoplejía bilateral, más severa derecha 
con afección de III par (Figura 1B), con pupilas midriáticas 
y pobre respuesta a la luz bilateral, así como paresia de 
IV y VI pares craneales, fuerza muscular disminuida a 3/5 

en músculos maseteros y temporales por afección de V 
par, no existiendo cambios en sensibilidad facial; diplejía 
facial periférica por afección del VII par (Figura 1B), discreta 
ataxia y desviación en la marcha a la derecha y Romberg 
positivo por afección del VIII par, sin náusea ni vómito, 
ageusia por afección de VII y IX pares craneales, disfagia 
discreta pudiendo pasar líquidos, paladar sin alteraciones, 
con cambios en tono de la voz por alteración discreta 
del X par, pero con cuerdas con movimientos normales, 
pares craneales XI y XII normales. La paciente presentó 
a su ingreso FC de 90 lat/min; TA 100/60 mmHg; FR 18 
resp/min; temperatura 36.8 oC; peso de 56 kg; talla 160 
cm; índice de masa corporal (IMC) de 21.9. El resto de la 
exploración resultó normal. Se efectuó punción lumbar 
para extracción de líquido cefalorraquídeo (LCR), además 
se efectuó prueba oro y nasofaríngea para COVID-19 
mediante el ensayo cualitativo de reacción en cadena de 
la polimerasa con transcriptasa inversa en tiempo real, con 
resultado positivo, identificando a los genes L, E y RDRT 
que corresponden al virus COVID-19, el cual mostró diso-
ciación albúmino-citológica en LCR con proteínas de 580 
mg/dL y 4 mononucleares/mm3 y glucosa de 70 mg/dL; se 
reportaron anticuerpos GD1b-IgG y anti-GQ1b positivos, 
la prueba PCR para COVID-19 en LCR resultó negativa, la 
resonancia magnética de encéfalo con resultados normales. 
Se le manejó con inmunoglobulina (Ig) IV a dosis de 0.4 g/
kg/día (20.8 g) divididos en dos dosis/día, utilizando en total 
13 aplicaciones y paracetamol logrando detener el avance 
del problema. La paciente permaneció hospitalizada por 
seis días y fue derivada a rehabilitación a los 14 días, al 
momento de escribir este reporte tiene seis sesiones en 
fisioterapia aún sin cambios.

DISCUSIÓN

El síndrome de Miller Fisher,6 descrito en 1956 como entidad 
clínica, es una enfermedad aguda paralítica autoinmune des-
mielinizante causada por la afección de los nervios craneales y 
periféricos, considerado como una variedad de presentación 
clínica del síndrome de Guillain-Barré. La tríada clásica se 
caracteriza por oftalmoplejía, arreflexia y ataxia. El antece-
dente de un cuadro infeccioso precede a los síntomas en 43 
a 60% de los casos, se le ha relacionado a Campylobacter 
jejuni (21%), Haemophilus influenzae (8%), Citomegalovirus 
(3%) y Mycoplasma pneumoniae (3%). En más de 90% de los 
pacientes con síndrome de Miller Fisher (SMF) se detectan an-
ticuerpos anti-GQ1b y los títulos de IgG son mayores al inicio 
del cuadro. Histopatológicamente se observa desmielinización 
e infiltración mononuclear de los nervios. La instauración del 
cuadro suele ser aguda en horas o días, esta última es la que se 
reporta con más frecuencia. En su evolución, la oftalmoplejía, 
ataxia, arreflexia y blefaroptosis se presenta en 35%, parálisis 
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facial en 35%, afección bulbar en 16% y la alteración sensitiva 
en 52%.7 El análisis del líquido cefalorraquídeo puede mostrar 
una disociación citológica-albúmina, aunque al inicio puede 
ser normal, lo que concuerda con los hallazgos previamente 
reportados. Los estudios de conducción nerviosa demuestran 
la afección desmielinizante. El diagnóstico diferencial incluye 
la encefalitis de Bickerstaff, esclerosis múltiple, síndrome de 
Tolosa-Hunt, síndromes paraneoplásicos, entre otros. La co-
rrelación de la tríada de oftalmoplejía, arreflexia y ataxia con 
los títulos positivos de los anticuerpos anti-GQ1b confirma 
su especificidad para el diagnóstico de SMF. El tratamiento 
con IgG IV y plasmaféresis han demostrado utilidad en estu-
dios aleatorizados, doble ciego comparativos con placebo. 
En adultos se observa una buena respuesta al tratamiento 
en dos tercios de los pacientes, la cual inicia dentro de las 
dos semanas posteriores a la aparición de los síntomas y las 
funciones se recuperan completamente de los tres a los cinco 
meses siguientes. En nuestros pacientes no se tienen estudios 
de detección de anticuerpos, pero se presentó una adecuada 
respuesta al tratamiento con inmunoglobulina, logrando es-
tabilizar y detener el avance de la enfermedad.8,9 En cuanto 
al pronóstico el tiempo promedio de recuperación tanto de 
Guillain Barré como del síndrome de Miller Fisher, oscila entre 
las ocho y 12 semanas; sin embargo, puede prolongarse hasta 
12 meses, con posibilidades de síntomas residuales y secuelas, 
además se ha informado de casos con recurrencias.10

La aparición a fines del 2019 del SARS-CoV-2 ha origi-
nado una verdadera avalancha de información, no sólo de 
afección pulmonar, sino de otros aparatos y sistemas, entre 

ellos el sistema nervioso central (SNC) y periférico (SNP); 
como ejemplo, en el presente año, Mao11 y colaboradores en 
Wuhan (origen geográfico de la pandemia), describieron un 
grupo de 214 pacientes hospitalizados con SARS-CoV-2, del 
cual 36.4% presentó alguna manifestación neurológica clasi-
ficada como afectación central (24.8%), periférica (10.7%) o 
musculoesquelética (10.7%). El primer caso de síndrome de 
Guillain-Barré relacionado directamente con SARS-CoV-2 
fue reportado por Zhao12 y su equipo, por otra parte, Tos-
cano13 y su grupo en Italia reportaron cinco pacientes con 
síndrome de Guillain-Barré como complicación neurológica 
de infección por SARS-CoV-2 con un intervalo desde los sín-
tomas respiratorios hasta los síntomas del síndrome de 5-10 
días; los dos primeros casos de síndrome de Miller Fisher 
y polineuritis craneal relacionados con SARS-CoV-2 fueron 
reportados por Gutiérrez14 y colaboradores en España, 
mientras que el primer caso de oftalmoparesia asociado con 
parálisis facial lo reporta Dinkin7 y su grupo en los Estados 
Unidos de América. Respecto a los dos pacientes con ma-
nifestaciones clínicas de afectación del SNP por COVID-19, 
el primero era un hombre de 50 años con antecedentes de 
dos días de fiebre, diplopía vertical, parestesias periorales, 
anosmia, ageusia e inestabilidad, marcha atáxica amplia 
y arreflexia global; al examen neuroftalmológico mostró 
hipertropía derecha en todos los campos de la mirada, 
limitación severa de la aducción y los movimientos de la 
mirada hacia abajo del ojo derecho, además de nistagmo 
del ojo izquierdo compatible con oftalmoparesia internu-
clear derecha y parálisis oculomotora fascicular derecha. El 

Figura 1: 

Fotografías clínicas: A) Un 
día antes de su ingreso 
(fotografía tomada por el 
esposo), con dificultad para 
elevar párpado superior aún 
sin diplopía. B) 24 horas 
después, al momento de su 
ingreso con oftalmoplejía y 
diplopía.

A B
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anticuerpo antigangliósido GD1b-IgG fue positivo al igual 
que la prueba de SARS-CoV-2. El LCR no mostró células y 
una proteína de 80 mg/dL. CSF-RT-PCR fue negativo para 
COVID-19. Se le diagnosticó síndrome de Miller Fisher 
(oftalmoplejía externa, ataxia y arreflexia) y polineuropatía 
craneal con buena respuesta a Ig IV.15

En cuanto a la fisiopatogenia, las descripciones de in-
fección pulmonar por coronavirus humano han mostrado 
incremento de exudado inflamatorio alveolar e intersticial, 
causando hipoxia que induce el metabolismo anaerobio; 
además, se origina la denominada tormenta de citosinas,16 
que se caracteriza por una liberación excesiva de factores 
proinflamatorios de interleucinas (IL-6, IL-12, IL-15) y factor 
de necrosis tumoral α, reacción que parece ser común en 
varios de los coronavirus, especialmente SARS-CoV-2.17 
Además, estudios en cultivos celulares in vitro identificaron 
que las células gliales, después de ser infectadas por los co-
ronavirus, también expresan incremento de estos factores 
mencionados; por otra parte, se han confirmado partículas 
virales en neuronas cerebrales de ratones, lo que puede 
explicar el compromiso neurológico del SARS-CoV-2, ya que 
en neuronas y células gliales existe alta expresión de recep-
tores de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA-2).18

Los cambios neuropatológicos reportados por Wu19 y 
colaboradores en cerebros de cadáveres que fallecieron 
por SARS-CoV-2 incluyeron degeneración y necrosis de 
neuronas, hiperplasia extensa de células gliales e infiltrados 
celulares, pero sin desmielinización. La inmunotinción 
mostró una monoquina inducida por interferón-γ (Mig) 
en células gliales e infiltración de monocitos, macrófagos 
CD68 positivos y linfocitos T CD3 positivos en el parén-
quima cerebral, además de elevados niveles sanguíneos 
de proteína 10 inducible por interferón-γ y Mig en sangre.

CONCLUSIÓN

Es importante destacar y conocer las diferentes manifesta-
ciones del virus causante de la pandemia actual. En este 
reporte comunicamos hasta donde tenemos información 
del primer caso de síndrome de Miller Fisher asociado con 
polineuritis craneal en asociación con COVID-19 en León, 
Guanajuato, México.
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Resumen

Este caso muestra la respuesta terapéutica de levosimendán 
en una mujer con insuficiencia cardiaca aguda secundaria 
a cardiomiopatía periparto. Mediante ecocardiografía se 
demuestra la rápida recuperación de la función ventricular 
izquierda, y el descenso del péptido natriurético cerebral. Este 
medicamento inotrópico es el primer agente disponible de los 
conocidos como sensibilizadores del calcio, con propiedades 
vasodilatadoras y que influyen directamente en la recuperación 
de la función ventricular izquierda en la insuficiencia cardiaca 
aguda.

Palabras clave: Postparto, cardiomiopatía, levosimendán.

Abstract

This case shows the therapeutic response of levosimendan 
in a woman with acute heart failure secondary to postpartum 
cardiomyopathy. Through echocardiography she demonstrated 
rapid recovery of the left ventricular function and decreased 
brain natriuretic peptide. This is the first inotropic medication 
agent available from so-called calcium sensitizers with 
vasodilatory properties that directly influence the recovery of 
left ventricular function in acute heart failure.

Keywords: Postpartum, cardiomyopathy, levosimendan.
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INTRODUCCIÓN

La cardiomiopatía periparto (CMPP) es la insuficiencia car-
diaca aguda, grave, que afecta a las mujeres en los últimos 
meses del embarazo o en la etapa inicial del puerperio. En 
1971, Demakis y su equipo definieron los criterios para el 
diagnóstico de insuficiencia cardiaca en el último mes del 
embarazo, o seis meses después de parto, en ausencia de 
alguna causa identificable de insuficiencia cardiaca, y antes 
del último mes del embarazo. Los criterios ecocardiográfi-
cos para el diagnóstico son: fracción de expulsión menor a 
45%, fracción de acortamiento ventricular izquierdo menor 
a 30%, y diámetro diastólico final del ventrículo izquierdo 

mayor de 2.7 cm/m2 de superficie corporal.1,2 Se excluyen 
causas congénitas y adquiridas de insuficiencia cardiaca y 
la diferencian de otras causas de insuficiencia cardiaca.3 
En el tratamiento de la insuficiencia cardiaca aguda, las 
drogas inotrópicas son fundamentales; en este caso, el 
levosimendán fue el medicamento que contribuyó a la 
normalización rápida de la función ventricular izquierda.

REPORTE DE CASO CLÍNICO

Mujer de 39 años de edad con antecedentes de un 
aborto y una cesárea. Cursó con hipertensión arterial 
sistémica relacionada al embarazo. En la semana 39 se le 
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practicó cesárea; después de 12 horas inicia con disnea 
súbita y desaturación por pulsioximetría. Se auscultan 
en ambos pulmones abundantes estertores intersticia-
les. En la radiografía de tórax se observa importante 
hipertensión vascular pulmonar (Figura 1). Con oxígeno 
suplementario se ingresa a la Unidad de Terapia Inten-
siva. La tensión arterial fue 150/89 mmHg, frecuencia 
cardiaca 130 latidos por minuto, frecuencia respiratoria 
de 26 por minuto, temperatura 36.5 oC, saturación de 
oxígeno por pulsioximetría (SpO2) 81% con aporte de 
oxígeno. El primer ecocardiograma transtorácico (ETT) 
muestra la fracción de expulsión del ventrículo izquierdo 
(FEVI) de 40%, presión sistólica de la arteria pulmonar de 
43 mmHg, sin alteraciones regionales de la contracción. 
El péptido natriurético cerebral (BNP) fue 1,527 pg/mL, 
el dímero D de 4,100 U. El tratamiento inicial fue con 
ventilación mecánica no invasiva (VMNI), furosemida, 
captopril y dobutamina en dosis 8 μg/kg/h. A las 48 horas 
las manifestaciones de insuficiencia cardiaca se agravan, 
el ETT mostró FEVI de 33% (Figura 2). Al tratamiento se 

adiciona levosimendán en dosis de bolo de 10 μg/kg/10 
minutos, seguido de infusión continua de 0.2 μg/kg/min 
por 24 horas. Evoluciona con mejoría, la saturación 
venosa central pasó de 61 a 73%, una hora después de 
iniciado el tratamiento, el ETT mostró FEVI de 44% y a 
las 24 horas de 56%, este resultado correlaciona con la 
disminución progresiva del BNP en forma importante.

En la evolución a los 10 meses se encuentra en clase 
funcional I, y el ETT muestra FEVI de 68% (Figura 3).

DISCUSIÓN

La incidencia de la CMPP se presenta de 1:300 a 1:4,000 
embarazos, es provocada por causas genéticas y/o cul-
turales.4 Otros factores relacionados con la enfermedad 
pueden ser: embarazos múltiples, historia familiar, taba-
quismo, diabetes mellitus, hipertensión arterial sistémica, 
malnutrición, madres de edad avanzada o uso prolongado 
de beta agonistas.5

La etiología parece tener implicaciones infecciosas, 
inflamatorias, autoinmunes, y también se ha asociado con 
la hormona prolactina.

La manifestación más importante es la insuficiencia 
cardiaca por disfunción sistólica del ventrículo izquierdo 
durante el final del embarazo o en las primeras semanas 
después del parto. No deben existir otras causas de dis-
función del ventrículo izquierdo, y aunque el ventrículo 
no esté dilatado, la fracción de expulsión deberá estar por 
debajo de 45%.3

La mortalidad se reporta de 20 a 85% en las pacientes.6,7

Aunque la presentación más frecuente es la insuficiencia 
cardiaca aguda, también pueden manifestarse arritmias 
ventriculares complejas.

Aun con manejo apropiado de la insuficiencia cardiaca 
aguda, ésta puede evolucionar rápidamente hacia el dete-
rioro y el fallecimiento.

En nuestro caso, a pesar del tratamiento inotrópico con 
dobutamina en forma aguda, hubo deterioro grave de la 
función ventricular manifestada con edema pulmonar; se 

Figura 1: Radiografía de tórax. Se observa hipertensión 
venocapilar pulmonar. Sin cardiomegalia.

Figura 2: 

Ecocardiograma transtorácico 
con fracción de expulsión del 
ventrículo izquierdo de 33%.
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adicionó levosimendán y a los 20 minutos se presentó la 
mejoría clínica, corroborada por el BNP y por el ETT.

El levosimendán es el primer agente disponible de la 
clase de medicamentos conocidos como sensibilizadores 
del calcio, éstos mejoran la contractilidad miocárdica sin 
incremento significativo del calcio intracelular, aumen-
tando la sensibilidad de los miofilamentos sensibles al 
calcio durante la sístole, lo cual aumenta la fuerza y la 
contracción ventricular, y mejora el gasto cardiaco sin 
incrementar el consumo de oxígeno. Esta droga puede 
mejorar la relajación diastólica y provoca vasodilatación 
en los lechos coronarios, pulmonares y sistémicos.8 Como 
se ha reportado, las pacientes responden satisfactoria-
mente a esta droga.9-12

Este medicamento impulsa la rápida mejoría hemodi-
námica que se acompaña de alivio de los síntomas, sin 
estar asociado a importantes efectos adversos.10 La dosis 
recomendada es iniciar con un bolo en 10 minutos de 6 
a 24 μg/kg, y continuar con infusión de 0.05 a 0.2 μg/kg/
min, estas dosis son bien toleradas;13 por arriba de dichas 
dosis la frecuencia de efectos colaterales aumenta, como 
hipertensión arterial, náuseas y cefalea.

Es superior al placebo y a la dobutamina en pacientes 
con insuficiencia cardiaca crónica. Algunos estudios han 
sugerido que puede mejorar la eficiencia mecánica del 
ventrículo derecho. Tampoco se ha confirmado su uso en 
choque cardiogénico.10

Los efectos de levosimendán comparados con dobu-
tamina en pacientes con insuficiencia cardiaca severa, 
muestran que fue mejor en la recuperación de la función 
hemodinámica. Este beneficio se acompañó de menor 
mortalidad a los 180 días.10

En contraste, con otro estudio comparativo entre le-
vosimendán y dobutamina en pacientes con insuficiencia 

cardiaca aguda, se registró mayor descenso de BNP en el 
grupo de levosimendán, pero sin disminución significativa 
en la mortalidad a 180 días.14

De acuerdo con nuestro resultado y los reportes rela-
cionados con la CMPP, se puede recomendar este medi-
camento en el inicio del tratamiento.

Sólo hay una referencia en la literatura de esta 
patología tratada con este inotrópico, en donde se 
muestra el resultado sin diferencias a las que estamos 
reportando.11

Aunque son pocos los reportes, podemos aportar que 
este medicamento en la CMPP con insuficiencia cardiaca 
aguda, contribuye a la rápida recuperación de la función 
ventricular y a la recuperación de la clase funcional; el 
inicio temprano del tratamiento integral, en especial con 
los medicamentos inotrópicos, fue lo que nos permitió 
que se prolongara y progresara la disfunción ventricular.

CONCLUSIÓN

La CMPP es una enfermedad poco frecuente y muy gra-
ve. El diagnóstico de la insuficiencia cardiaca es clínico 
y ecocardiográfico, con evidencia de disfunción ventri-
cular. El tratamiento es intensivo con la combinación de 
digoxina, diuréticos, betabloqueadores, vasodilatadores, 
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina, 
inotrópicos y anticoagulantes. En algunas ocasiones se 
puede tratar con inmunodepresores e inmunoglobulinas. 
En los casos más graves es necesario el soporte circula-
torio mecánico y trasplante cardiaco. El pronóstico está 
relacionado con la prontitud en el inicio del tratamiento 
médico y con la recuperación de la función ventricular 
izquierda.
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Resumen

Introducción: El leiomiosarcoma uterino es una neoplasia 
maligna del músculo liso de la pared del útero, de baja super-
vivencia y alta mortalidad. La presencia de un sangrado uterino 
anormal en mujer postmenopáusica y crecimiento anormal 
de masa uterina son datos de alta sospecha. El diagnóstico 
es un desafío al ser fácilmente confundible con el leiomioma 
benigno y adenomiosis. Los estudios de imagen ofrecen la in-
formación adecuada para diagnóstico, planificación quirúrgica 
y pronóstico. Presentación del caso: Mujer de 38 años, gesta 
2, partos 1, cesárea 1. Inicia su padecimiento dos meses con 
ocho días después de una cesárea, con presencia de masa 
pélvica palpable, indolora y sangrado transvaginal anormal. 
En exploración física, se documenta tumoración palpable no 
dolorosa en región pélvica de 15 cm, sólida, irregular, móvil, con 
peloteo lateral y anterior hacia la cicatriz umbilical. Estudios de 
imagen: ultrasonido pélvico, resonancia magnética, tomografía 
abdominal computada trifásica y PET-CT de cuerpo entero con 
18-FDG. Diagnóstico: leiomiosarcoma uterino. Tratamiento 
quirúrgico. Conclusión: El abordaje diagnóstico debe ser 
sistemático dado que es un tumor poco frecuente y agresivo y 
no en vano puede ser confundido con una patología benigna. 
Esto permite una mejor planificación terapéutica preoperatoria.

Palabras clave: Leiomiosarcoma uterino, diagnóstico radio-
lógico, tumor uterino.

Abstract

Introduction: Uterine leiomyosarcoma is a malignant neoplasm 
of the smooth muscle of the uterine wall, with low survival and 
high mortality. Abnormal uterine bleeding in postmenopausic 
women and abnormal growth of uterine mass are highly 
suspected data. Diagnosis is challenging as it is easily confused 
with benign leiomyoma and adenomyosis. Imaging studies 
offer useful information for diagnosis, surgical planning and 
prognosis. Case presentation: 38 year old female, G2, P1, 
C1. Cesarean section three months prior to diagnosis. She 
began her current condition two months and eight days after 
her cesarean section, referring a painful palpable pelvic mass 
and abnormal transvaginal bleeding. Physical examination: her 
vital signs are stable. A palpable tumor in pelvic region of 15 cm, 
solid, irregular, mobile with lateral and anterior racking towards 
the umbilical scar, without pain on palpation was documented. 
Imaging studies: pelvic ultrasound, MRI, triphasic abdominal 
tomography and whole body PET-CT with 18-FDG. Diagnosis: 
uterine leiomyosarcoma. Surgical treatment. Conclusion: 
The diagnostic approach must be systematic since it is a 
rare and aggressive tumor and not in vain can it be confused 
with a benign pathology. This allows for better preoperative 
therapeutic planning.

Keywords: Uterine leiomyosarcoma, radiological diagnosis, 
uterine tumor.
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INTRODUCCIÓN

El leiomiosarcoma uterino es una neoplasia maligna 
del músculo liso de la pared del útero. Representa un 
1% de todas las neoplasias uterinas y 70% de todos los 
sarcomas uterinos,1 ocupando el segundo lugar en fre-
cuencia de todos los sarcomas.2 La incidencia aumenta 
en edades mayores de 40 años, con otros factores de 
riesgo como la raza negra, obesidad, diabetes tipo II, 
uso de tamoxifeno por más de cinco años y mutación 
del gen p53.1
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El leiomiosarcoma presenta un comportamiento agresivo 
por su diseminación linfovascular temprana a estructuras 
pélvicas contiguas y diseminación pulmonar a distancia, 
condicionando alta mortalidad y recidiva, con una tasa 
de supervivencia de cinco años en promedio en todas las 
etapas de la enfermedad.2

El diagnóstico preoperatorio es un desafío, ya que el 
leiomiosarcoma es fácilmente confundible con el leio-
mioma benigno y adenomiosis,2 las cuales son patologías 
de alta frecuencia en mujeres en edad reproductiva3 y 
comparten presentación clínica como masa uterina y san-
grado transvaginal anormal. Sin embargo, hay datos que 
dirigen el diagnóstico a leiomiosarcoma, como la edad en 
postmenopausia y el crecimiento anormal de masa uterina 
considerado más de 6 cm en seis a 12 meses.1,2

Los estudios de imagen tienen un papel preponderante 
para caracterizar la tumoración uterina, aportando infor-
mación útil para la planificación quirúrgica, o bien, realizar 
tratamiento conservador dependiendo de su potencial 
maligno.3

El ultrasonido en modo B como estudio inicial tiene 
como utilidad calcular el volumen aproximado de la le-
sión, y al agregar la herramienta Doppler pulsado y color 
permiten valorar vascularidad para tener datos indirectos 
de malignidad.2 Sin embargo, en masas uterinas de gran 
tamaño, algunas variables como poca experiencia del 
operador, útero en retroversión y múltiples tumoraciones 
limitan la evaluación ultrasonográfica.3,4

La tomografía axial computada es un estudio que sirve 
para etapificación oncológica de forma general, aunque  
no proporciona una adecuada resolución en lesiones ute-
rinas y es un mal predictor para metástasis ganglionares, 
por lo que su uso no se considera de forma rutinaria en 
el diagnóstico preoperatorio de leiomiosarcoma uterino; 
no obstante, con las nuevas técnicas de angiotomografía 
y equipos helicoidales que nos ofrecen imágenes de muy 
alta resolución, ha tenido cambios que la convierten en 
una excelente herramienta de imagen. Su papel en la 
evaluación de enfermedad metastásica avanzada tiene baja 
sensibilidad por la diseminación linfovascular temprana.3,4

La tomografía por emisión de positrones combinada 
con la tomografía computada (PET/CT) proporciona datos 
anatómicos y valoración del metabolismo de la glucosa de 
las células malignas uterinas, representándose como alta 
captación de 18-fluorodesoxiglucosa (18-FDG) en el sitio. 
Su utilidad es muy alta, ya que permite identificar datos de 
malignidad, búsqueda de metástasis o para la recurrencia 
temprana postratamiento, la cual en al menos la mitad de 
pacientes con sarcoma uterino dura en promedio dos años 
después del tratamiento inicial.4,5

La resonancia magnética (RM) es el estudio de elec-
ción para el diagnóstico preoperatorio, ya que permite la 

diferenciación de lesiones benignas y malignas de forma 
general; sin embargo, presenta algunas limitaciones, ya 
que no existen criterios patognomónicos.4 El leiomiosar-
coma se manifiesta como una masa miometrial de gran 
tamaño, heterogénea, con bordes definidos nodulares 
y en algunos casos con infiltración a otros tejidos, con 
hemorragia y necrosis quística interna, de hipointensidad 
heterogénea en imagen ponderada en T1 y señal visible 
en más de 50% del tumor con intensidad intermedia a 
alta en T2 debido a la alta vascularidad y degeneración 
celular, a diferencia del leiomioma, que se presenta 
como masa redondeada, focal y circunscrita, que se 
observa isointensa en T1 e hipointensa en T2 comparada 
con la intensidad del miometrio.2,4 Hay leiomiomas que 
presentan alta vascularidad y degeneración mixoide o 
quística que pueden observarse hiperintensos en T2, 
los cuales son el principal diagnóstico diferencial por la 
similitud en imagen de RM con el leiomiosarcoma, por 
lo que el contraste endovenoso Gd-DTPA (gadolinio 
ácido dietilenotriamina penta-acético) debe ser parte 
de la rutina diagnóstica para distinguir la degeneración 
celular, con mínimo realce.3,4 La secuencia de difusión 
debe emplearse porque permite la delineación de lesio-
nes malignas con restricción en la difusión visible como 
hiperintensidades a diferencia de los leiomiomas, que 
no restringen a la difusión y se observan hipointensos.4 
Esta secuencia permite la medición de los valores de 
coeficiente de difusión aparente (ADC).2,4

La importancia del diagnóstico incide en la toma de 
decisiones para el evento quirúrgico. En pacientes en etapa 
temprana, el tratamiento de elección que ayuda a aumentar 
la supervivencia es la resección quirúrgica completa del 
tumor con márgenes negativos como terapia primaria.1

PRESENTACIÓN DEL CASO

Se presenta el caso de una mujer de 38 años, originaria y 
residente de la Ciudad de México, con escolaridad profe-
sional, sin antecedentes heredofamiliares relacionados con 
neoplasias.

Antecedentes de importancia: fumadora de los 18 a los 
33 años, con índice tabáquico de 11.

Menarca a los 12 años con ritmo 28 × 5, ha utilizado 
como método anticonceptivo un dispositivo intrauterino 
(Mirena®) durante los últimos tres años, citología vaginal 
un año previo dentro de límites normales. G2, P1, C1. 
La cesárea tres meses previos al diagnóstico, realizada 
fuera de nuestra institución, por lo que no se cuenta con 
el testimonio médico de las características uterinas de la 
cesárea.

Durante la última gesta, se realizaron ultrasonidos de 
control obstétrico a las 13.2 y 23.1 semanas, en ambos 
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se documentó una lesión ocupativa miometrial de 5 cm 
de diámetro, catalogada como mioma intramural, al cual 
no se le dio manejo médico por reportarse como lesión 
benigna.

Inicia su padecimiento actual dos meses con ocho días 
después de su cesárea, por presencia de masa pélvica 
palpable, indolora y sangrado transvaginal anormal. A la 
exploración física con signos vitales estables. Se docu-
menta tumoración palpable en región pélvica de 15 cm 
aproximadamente, sólida, irregular, móvil con peloteo 
lateral y anterior hacia la cicatriz umbilical, sin dolor a 
la palpación.

Se realiza ultrasonido pélvico que reporta tumoración 
sólida uterina de ecogenicidad heterogénea que mide 13.4 
× 13.1 × 12.5 cm, con áreas de degeneración quística, 
sugiriendo miomatosis intramural de grandes elementos 
(Figura 1).

Se realiza resonancia magnética de pelvis con secuencias 
T1, T2, difusión y T1 contrastada que demuestran neo-
plasia uterina, que abarca desde el cuello hasta el fondo, 
de bordes lobulados y márgenes mal definidos, con eje 
mayor de 13.3 cm y un volumen aproximado de 919 cm3, 
con intensidad de señal baja en T1 e intensidad de señal 
heterogénea intermedia-alta en T2 con extensas zonas de 
necrosis central, áreas sólidas hipervasculares y zonas de 
hemorragia que sugieren el diagnóstico de leiomiosarcoma 
uterino (Figura 2).

Se observó trombosis parcial y extensión vascular tu-
moral de vena iliaca interna derecha, flujo lento en vena 
iliaca externa y femoral derecha.

Se realiza angiotomografía toracoabdominal comple-
mentaria para valorar extensión neoplásica, que además 

de corroborar los hallazgos de resonancia magnética, 
evidencia finas calcificaciones tumorales, tinción tumoral 
arterial miometrial con shunts arteriovenosos que condi-
cionan drenaje venoso anómalo temprano hacia la vena 
ovárica izquierda, la cual persiste dilatada con un calibre 
máximo de 13 mm hasta su desembocadura en la vena 
renal izquierda. Trombosis tumoral de la vena iliaca interna 
derecha con un calibre máximo de 26 mm, que se extiende 
hacia la desembocadura de la vena cava inferior (Figura 3). 
Uréteres dilatados con desplazamiento lateral, sin datos de 
hidronefrosis asociada.

Nódulo pulmonar del segmento basal posterior del pul-
món derecho adherido a la pleura, sin engrosamiento de 
ésta, con un diámetro de 9 mm, sin proyecciones estelares 
con valores de atenuación subsólidos.

Por el hallazgo del nódulo pulmonar, se decide realizar 
como complemento PET-CT de cuerpo entero con 18-FDG 
que corrobora el tumor dependiente del útero, de densidad 
heterogénea, con zonas hipodensas e hipometabólicas, con 
relación a necrosis. Se asocia a incremento anormal del 
metabolismo de forma irregular y heterogénea con SUV 
máximo de 5.26 que en fase tardía disminuye su meta-
bolismo hasta SUV máximo de 4.98. El comportamiento 
metabólico sugiere neoplasia de bajo grado (Figura 3). 
Nódulo pulmonar se reporta sin metabolismo.

Exámenes de laboratorio: hemoglobina 14.5 g/dL, he-
matocrito 46.5%, plaquetas 420 × 103/µL, leucocitos 10.7 
× 103/µL, neutrófilos 74.7%, linfocitos 18.8%, glucosa 116 
mg/dL, urea 28.7 mg/dL, creatinina 0.74 mg/dL, colesterol 
216 mg/dL. Marcadores tumorales: alfafetoproteína 3.4 
ng/mL, antígeno carcinoembrionario: 1.0 ng/mL, ambos 
dentro de parámetros normales. Con base en el cuadro 

Figura 1: A) Ultrasonido obstétrico a las 13.2 semanas de gestación con lesión tumoral de 5.0 cm de diámetro interpretada 
en su momento como mioma uterino corporal posterior. B) Ultrasonido obstétrico a las 23.1 semanas de gestación, con le-
sión tumoral miometrial sin modificación al comparar con estudio anterior. C) Ultrasonido pélvico realizado a los dos meses 
postparto con tumoración sólida uterina de ecogenicidad heterogénea de 13.4 × 13.1 × 12.5 cm en sus diámetros máximos, 
con áreas de degeneración quística, sus dimensiones se triplicaron.

A B C

Mioma
OCE

1 D 5.55 cm

Lateral derecho
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clínico y los estudios de imagen, se concluye el diagnóstico 
preoperatorio de leiomiosarcoma uterino.

La paciente es tratada quirúrgicamente con estudio tran-
soperatorio que reporta una neoplasia fusocelular de alto 
grado compatible con sarcoma, el diagnóstico definitivo 
reporta leiomiosarcoma del cuerpo uterino de alto grado 
(15 a 17 mitosis en 10 campos de 40×) y necrosis tumoral 
en 15%. Trombo intramural con leiomiosarcoma y necrosis 
coagulativa extensa.

DISCUSIÓN

Como se ha demostrado en el caso descrito, el diagnóstico 
preoperatorio de leiomiosarcoma uterino se realiza con 
base en la sospecha clínica y los estudios de imagen, debe 
ser considerado como diagnóstico diferencial en toda pa-
ciente que presente un cuadro clínico caracterizado por 
sangrado uterino anormal y crecimiento de masa uterina 
en edad postmenopáusica, en esta investigación fue atí-
pico ya que la paciente tiene 38 años. Con esta mención, 

queremos enfatizar la importancia del seguimiento por 
imagen y valoración complementaria en cualquier lesión 
uterina como leiomiomas benignos y adenomiosis sin 
importar la edad.

Como ya se ha mencionado, el leiomiosarcoma repre-
senta un 1% de todas las neoplasias uterinas y 70% de todos 
los sarcomas uterinos.1

El abordaje diagnóstico debe ser sistemático y opor-
tuno debido a la baja supervivencia, además de ofrecer 
el tratamiento adecuado, el cual requiere apoyo de los 
estudios de imagen para su planificación temprana. El es-
tudio de imagen de elección es la resonancia magnética; 
sin embargo, debido a la baja disponibilidad en los centros 
hospitalarios, se puede hacer uso de otros métodos como 
ya se ha referido.

La angiotomografía ofrece información muy valiosa res-
pecto a las calcificaciones tumorales y al comportamiento 
vascular intrínseco de la neoplasia, así como el entorno 
pélvico vascular arterial y venoso que determina en gran 
medida la planeación quirúrgica.

Figura 2: 

A) Resonancia magnética 
de pelvis ponderada en T1, 
con señal de intensidad 
heterogénea baja en 
neoplasia uterina de bordes 
lobulados, que abarca desde 
el cuello hasta el fondo. B) 
Resonancia magnética de 
pelvis ponderada en T2 con 
señal de intensidad alta 
a expensas de extensas 
zonas de necrosis central y 
áreas sólidas de intensidad 
intermedia con distribución 
periférica. C) Secuencia 
de difusión que muestra 
distintos grados de restricción 
en la neoplasia uterina. D) 
Secuencia de supresión 
grasa en T1 con realce 
tumoral posterior a la 
aplicación de gadolinio IV.
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Las características moleculares en el estudio de PET-CT 
orientaron a una neoplasia de bajo grado, pero resaltó el 
hecho de que no fue compatible con el hallazgo histopa-
tológico de alto grado, aunque el radioisótopo utilizado 
18-FDG es genérico. De igual manera, el nódulo pulmonar 
se reportó sin metabolismo, dato relevante para la decisión 
quirúrgica. Es un estudio que no debe evitarse, sobre todo 
en la evaluación de enfermedad tumoral pélvica y a distancia 
principalmente.

La corroboración histopatológica en las lesiones uteri-
nas es esencial para el diagnóstico final, ya que como se 
demostró en el caso presentado, la confusión con lesiones 
benignas ocurre con alta frecuencia y, sin los estudios de 
imagen adecuados, un diagnóstico no concluyente pue-
de retrasar el tratamiento, lo cual sería un factor de mal 
pronóstico.

Las características reportadas en el diagnóstico histopa-
tológico engloban macroscópicamente una masa de gran 

Figura 3: A y B) Corte coronal y sagital de tomografía computarizada en fase arterial con neoplasia uterina de contornos lo-
bulados, con tinción tumoral arterial miometrial con shunts arteriovenosos que condicionan drenaje venoso anómalo temprano 
hacia la vena ovárica izquierda (punta de flecha). C) Corte sagital de tomografía computarizada en fase venosa con neoplasia 
uterina con grandes áreas de necrosis, que contacta en su borde inferior con la pared superior de la vejiga, en su borde anterior 
con el músculo recto abdominal y en su pared posterior con la columna lumbar. D) Corte axial de tomografía computarizada en 
fase venosa que demuestra trombo que involucra vena iliaca externa e interna derechas. (flecha). E) Tomografía por emisión 
de positrones combinada con la tomografía computada en corte coronal en donde se observa tumor dependiente del útero, de 
densidad heterogénea, con zonas hipometabólicas en relación a necrosis. F) Tomografía por emisión de positrones combinada 
con la tomografía computada en corte sagital con incremento anormal del metabolismo de forma irregular y heterogénea. 

A B C
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tamaño, con zonas de hemorragia y necrosis y microscó-
picamente mitosis > 10 por campo, zonas de necrosis 
coagulativa y atipia celular, conocidos como los criterios 
de Stanford para riesgo de diseminación metastásica.6 En 
esta investigación se reportó leiomiosarcoma del cuerpo 
uterino de alto grado (15 a 17 mitosis en 10 campos de 
40×) y necrosis tumoral en 15%, dos de los tres datos 
microscópicos que indican un riesgo metastásico de más 
de 10%, por lo que los estudios de imagen de seguimiento 
no deben evitarse.

CONCLUSIÓN

Los casos con un diagnóstico precipitado o deficiente con 
un leiomiosarcoma insospechado, al cual se le ha confundi-
do con leiomiomatosis benigna, tienen el riesgo de retrasar 
el tratamiento y/o una planificación quirúrgica incorrecta 
que empeora el pronóstico.
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Resumen

Introducción: Los divertículos yeyunales son saculaciones lo-
calizadas en el borde mesentérico del yeyuno, cuya incidencia 
es de 0.2 a 4%. El neumoperitoneo suele ocasionar abdomen 
agudo quirúrgico, pero puede presentarse en patologías que 
no requieren exploración quirúrgica. Objetivo: Reconocer esta 
patología como causa infrecuente de dolor abdominal crónico 
o abdomen agudo quirúrgico. Establecer recomendaciones 
para su manejo. Caso clínico: Hombre de 66 años con dolor 
abdominal intenso, tipo cólico, postprandial, nocturno con 
distensión abdominal severa, meteorismo, náusea persistente, 
diarrea crónica y saciedad temprana con pérdida del apetito. 
Abdomen doloroso, timpánico, peristalsis muy incrementada 
sin datos de irritación peritoneal. Antecedentes personales 
patológicos (APP): hipertensión arterial sistémica controlada 
con antagonistas del receptor de la angiotensina 2 (ARA-2). 
Se realiza tomografía axial computarizada (TAC) de abdomen 
con reporte de diverticulitis yeyunal y aire libre en cavidad 
abdominal. Conclusión: La diverticulitis yeyunal, patología 
infrecuente, es susceptible de tratamiento médico conservador 
siempre y cuando las condiciones del paciente lo permitan; en 
casos de complicaciones, el tratamiento quirúrgico con resec-
ción y anastomosis intestinal es el abordaje recomendado.

Palabras clave: Diverticulitis yeyunal, neumoperitoneo 
asintomático, tratamiento diverticulitis yeyunal.

Abstract

Introduction: Jejunal diverticula are saculations located 
on the mesenteric edge of the jejunum whose incidence is 
0.2 to 4%. Pneumoperitoneum frequently translates acute 
surgical abdomen but can occur in pathologies that do not 
require surgical exploration. Objective: To recognize this 
pathology as an infrequent cause of chronic abdominal pain 
or acute surgical abdomen. Establish recommendations for its 
management. Clinical case: 66 years old male with intense 
colic, postprandial, nocturnal abdominal pain with severe 
abdominal distension, meteorism, persistent nausea, chronic 
diarrhea and early satiety with loss of appetite. Abdomen 
painful, tympanic, peristalsis greatly increased without data 
of peritoneal irritation. APP: systemic arterial hypertension 
controlled with ARA-2. A CT scan of the abdomen is performed 
with a report of jejunal diverticulitis and open air in the 
abdominal cavity. Conclusion: Jejunal diverticulitis, infrequent 
pathology, is susceptible to conservative medical treatment as 
long as the patient’s conditions allow; in cases of complications, 
surgical treatment with resection and intestinal anastomosis is 
the recommended approach.

Keywords: Jejunal diverticulitis, asymptomatic 
pneumoperitoneum, jejunal diverticulitis treatment.
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INTRODUCCIÓN

La diverticulosis yeyunal es una entidad rara, su prevalencia 
es aproximadamente de 1-2% variando de 0.02-0.4% en 
estudios de contraste del tubo digestivo, llegando hasta 
4.0% en necropsias.1 Su incidencia aumenta con la edad, 
con un pico en la sexta y séptima décadas de la vida.2 Los 
primeros reportes de divertículos de yeyuno fueron hechos 
por Sommervit en 1794, Voigtel en 1804 y Sir Astley Coo-
per en 1807; los primeros en reportar las complicaciones 
derivadas de esta enfermedad fueron Virchow en 1853 y 
Osler en 1881. Gordinier y Sanpson en 1906 describieron 
el primer paciente que se sometió a cirugía por diverticu-
losis de yeyuno. En 1920, se reportaron los primeros cinco 
casos diagnosticados por radiología, y un año después Hunt 
y Cook resecaron exitosamente un divertículo de yeyuno.2

En lo que respecta al neumoperitoneo, la causa más 
frecuente es iatrogénica posterior a cirugía abdominal, es 
un hallazgo con frecuencia radiológico que en la mayor 
parte de contextos clínicos conduce a ruptura de víscera 
hueca y que requiere intervención quirúrgica urgente;3 sin 
embargo, en ausencia de hallazgos clínicos de irritación 
peritoneal, debe hacer sospechar causas “espontáneas” de 
neumoperitoneo, las cuales con frecuencia no requieren 
intervención quirúrgica.4

La etiología de los divertículos yeyunales no es clara, 
aunque existen múltiples teorías, como la que explica 
que la formación de los divertículos puede estar dada por 
disfunción o discinesia del músculo liso del yeyuno, que 
desencadenan una alteración en la contracción. En su 
estudio con manometrías de yeyuno, Kongara y colabora-
dores reportan que en el periodo posterior a la ingestión 
de alimentos existen unas contracciones de mayor ampli-
tud y duración que las normales; este trastorno se puede 
presentar de forma simultánea, lo cual conlleva aumento 
de la presión en la luz del intestino y predisposición a la 
formación de los divertículos.5

La sintomatología de la diverticulitis yeyunal se presenta 
en 10 a 19% de los pacientes, los cuales pueden presentar 
cuadros de dolor abdominal agudo con complicaciones 
como sangrado, perforación, intususcepción, vólvulo 
intestinal, oclusión intestinal, fístula y sepsis abdominal o 
en su mayoría (60%) con cuadros crónicos como náusea y 
vómito ocasional, distensión y dolor abdominal, pérdida 
de peso, malabsorción, suboclusión y cuadros de diarrea 
alternante, los cuales conducen con frecuencia a diagnós-
ticos y tratamientos errados.6

La tomografía abdominal con contraste intravenoso y 
oral es la herramienta de diagnóstico de elección, incluso si 
no se identifican todos los divertículos del intestino delgado, 
puede mostrar una lesión en masa que contiene burbujas 
de aire extraluminales, asas de intestino delgado dilatadas 

con reforzamiento del contraste intravenoso, pared en-
grosada, así como la participación del tejido circundante 
(p. ej: fístula entre el intestino delgado, colon y vejiga) y el 
aspecto hiperdenso inflamatorio del mesenterio.7

El tratamiento de esta patología depende de la situa-
ción clínica del paciente, en casos de complicaciones o 
presencia de abdomen agudo, la cirugía con resección 
del segmento afectado y anastomosis será el objetivo por 
seguir. En casos de sintomatología sin urgencia quirúrgica 
o de neumoperitoneo asintomático, el reposo intestinal y 
terapia antimicrobiana puede ser una opción válida.8

CASO CLÍNICO

Hombre de 66 años valorado en consulta externa de 
Hospital Ángeles Metropolitano con un cuadro de más de 
cinco años de evolución que se agudizó los últimos 10 días, 
caracterizado por dolor abdominal general tipo cólico de 
predominio postprandial y nocturno asociado a distensión 
abdominal severa y meteorismo. En las últimas 24 horas se 
agrega estado nauseoso persistente y saciedad temprana 
con pérdida del apetito. Refiere episodios de evacuaciones 
diarreicas alternadas con estreñimiento. Como antece-
dente de importancia, fue multitratado de forma crónica 
con antiespasmódicos y antimicrobianos en institución de 
asistencia pública como síndrome de intestino irritable y 
cirrosis hepática alcohólica.

Antecedentes personales patológicos de importancia 
para padecimiento actual: hipertensión arterial sistémica 

Figura 1: Divertículos en yeyuno terminal, se observa el re-
alce por el contraste oral y la densidad diferente al contenido 
intraluminal.
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de larga evolución tratada con losartán de 50 mg cada 24 
horas, refiere tabaquismo, tres cigarrillos al día durante los 
últimos 30 años (índice tabáquico [IT] 4.5). Quirúrgicos: 
apendicetomía abordaje abierto en la infancia y circunci-
sión hace dos meses.

Exploración física: presión arterial de 130/80, frecuencia 
cardiaca de 70, frecuencia respiratoria de 18 con satura-
ción de oxígeno al aire ambiente de 93% y temperatura de 
36.5 oC. Cabeza y cuello sin alteraciones, cardiopulmonar 
sin compromiso agudo al momento. Abdomen distendido, 
timpánico generalizado con peristalsis muy incrementada sin 
ruidos metálicos, a la palpación superficial sin hiperalgesia o 
hiperbaralgesia abdominal, no se encuentran datos francos de 
irritación peritoneal; a la palpación profunda, muy doloroso en 
mesogastrio e hipocondrio izquierdo, no se palpan viscerome-
galias o tumoraciones; sin más datos patológicos que agregar.

Ante los hallazgos, se inicia manejo sintomático con 
antiespasmódico y solicitamos tomografía axial computa-
rizada (TAC) abdominal con contraste intravenoso y oral 
con reporte de abundante gas libre en cavidad abdominal, 
múltiples divertículos yeyunales desde 5 mm hasta 2 cm, 
los mayores con sitio de probable perforación intestinal en 
topografía de yeyuno distal hacia mesogastrio y fosa iliaca 
izquierda. No hay líquido libre abdominal ni se observan 
plastrones. Se integra el diagnóstico de diverticulitis yeyunal 
y neumoperitoneo (Figuras 1 a 3).

Se decide iniciar tratamiento médico y manejo con-
servador en respuesta a los hallazgos tomográficos ya 
descritos, puesto que no existían datos de abdomen 
agudo quirúrgico, de respuesta inflamatoria sistémica 
o sepsis abdominal que justificaran la intervención qui-
rúrgica; se prescriben 10 días de antimicrobiano con 
cefalosporina de tercera generación y metronidazol, 
antiespasmódico, inhibidor de bomba de protones y 
medidas higiénico-dietéticas con remisión completa de 
sintomatología.

DISCUSIÓN

A diferencia de los divertículos colónicos, la historia na-
tural de los divertículos de intestino delgado no está bien 
estudiada, tienen una incidencia de 3% con una mediana 
de edad de aparición de 75 años, siendo la gran mayoría 
asintomáticos, pero pudiendo debutar con cuadros de 
abdomen agudo quirúrgico o con cuadros crónicos donde 
el punto cardinal es el dolor abdominal recurrente, acom-
pañado de sintomatología abdominal poco específica como 
náusea o cambios en hábitos intestinales; su diagnóstico 
clínico es poco probable, son detectados en estudios de 
imagen o intraoperatorios.9 En la mayor parte de los casos 
en la literatura se encuentra reportado su manejo quirúr-
gico y anastomosis.10 Existen reportes de series pequeñas 

Figura 2: Se observa en yeyuno proximal divertículo grande 
(flechas blancas) con probable sitio de microperforación y 
ligera extravasación de material de contraste (flecha roja). Sin 
observar plastrones, colecciones periyeyunales o colecciones 
a distancia.

Nombre: B10

Nombre: B11

Nombre: B12

Nombre: B13

Figura 3: Tomografía axial computarizada de abdomen corte 
sagital. Se identifica hacia cefálico abundante aire libre en ca-
vidad abdominal en todo el espacio subdiafragmático derecho 
e izquierdo (flecha roja).

Nombre: B19
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(cuatro casos) donde la mitad de los pacientes presentaron 
complicaciones como hemorragia y obstrucción, pero 
todos fueron sometidos a manejo quirúrgico con buenos 
resultados;11 también hay reportes de casos donde autores 
como Novak y colaboradores y Colvin y su equipo de in-
vestigadores describen buenos resultados sólo con terapia 
antimicrobiana y descompresión intestinal.12,13 Asimismo, 
en una revisión retrospectiva de 208 pacientes, Akhrass y 
su grupo describen sólo dos casos manejados de manera 
conservadora, obteniendo resultados curativos en un pa-
ciente, mientras el otro fue sometido a manejo quirúrgico. 
De igual manera, encontraron que hasta 46% de los casos 
tenían complicaciones al momento del diagnóstico como 
sangrado, perforación u obstrucción.14

Aunque no hay un consenso establecido en la literatura 
médica para su clasificación o manejo, autores como Lebert 
y colaboradores propusieron disponer los casos acorde a 
la clasificación de Hinchey modificada para diverticulitis 
colónica sin obtener una buena correlación.15 Por otro 
lado, Zi Qin y su equipo describieron un algoritmo que 
divide a los pacientes en tres grandes grupos basados en 
hallazgos tomográficos: diverticulitis no complicada o 
grado 1, que corresponde a inflamación periyeyunal o 
flemón; diverticulitis complicada o grado 2 subdividida 
en perforación contenida (2A) o perforación libre con 
peritonitis (2B); y diverticulitis severamente complicada o 
grado 3, que corresponde a los casos que al momento del 
diagnóstico tienen sangrado y obstrucción. La aparición 
de neumoperitoneo al momento del diagnóstico tomo-
gráfico no necesariamente equivale a perforación libre, 
puesto que pueden existir microperforaciones a través 
de la membrana intestinal semipermeable con fuga de 
una considerable cantidad de gas a la cavidad peritoneal. 
Basados en esta clasificación, proponen que todos los pa-
cientes grado 1 y 2A deben ser tratados en un inicio con 
manejo antimicrobiano y reposo intestinal, monitorizando 
a los pacientes en busca de deterioro clínico o incremento 
en los reactantes de la inflamación durante al menos 72 
horas antes de decidir continuar con el manejo médico 
conservador o manejo quirúrgico definitivo. En cuanto a 
los pacientes grado 2B y 3, el abordaje inicial recomendado 
es la resección intestinal con entero-entero anastomosis 
con abordaje abierto o laparoscópico dependiendo de 
la experiencia del grupo quirúrgico, desestimando sutura 
primaria en el defecto o diverticulectomía por el alto índice 
de mortalidad que conlleva. En el caso de pacientes con 
oclusión intestinal (grado 3) causada por microperforación 
localizada o proceso inflamatorio severo, se puede intentar 
en un inicio manejo conservador, siempre y cuando las 
condiciones clínicas lo permitan.16

En cuanto a casos con sangrado activo (grado 3), la 
resucitación hidroelectrolítica, manejo de hemoderivados 

y la localización y resección sólo del segmento donde hay 
sangrado en caso de diverticulosis extensa o de todo el 
segmento afectado en caso de diverticulosis localizada 
constituyen el abordaje recomendado; sin embargo, ante 
la dificultad técnica que implica localizar el sitio exacto de 
sangrado en un segmento largo de intestino delgado con 
divertículos, y en el contexto de un paciente sin inestabi-
lidad hemodinámica severa, la angiografía mesentérica y 
embolización son una opción válida. Aunque el éxito de 
este procedimiento para patología de intestino delgado 
sigue siendo menor que para patología colónica, en los 
últimos años se ha visto una mejoría notable en las tasas de 
éxito de este procedimiento.17 García-Granero y colabora-
dores identificaron tres criterios para manejo conservador 
de esta patología: 1) no existencia de irritación peritoneal; 
2) estabilidad hemodinámica; y 3) tomografía con aire 
libre en cavidad, pero sin presencia de absceso localizado 
o a distancia. Ellos proponen revaloración a las 48 horas 
para decidir si no hay mejoría clínica y llevar al paciente a 
resección intestinal.18

En nuestro caso en particular, a pesar del hallazgo inicial 
ominoso de aire libre en cavidad abdominal, que en un 
contexto clínico diferente equivale a exploración quirúrgica 
mandatoria, se tomó en cuenta el buen estado general del 
paciente, la ausencia de respuesta inflamatoria sistémica, 
irritación peritoneal o sepsis para decidir iniciar un mane-
jo conservador. Con base en los hallazgos tomográficos y 
clínicos, el paciente quedó clasificado como diverticulitis 
yeyunal grado 2A, cumplía con los tres criterios de García-
Granero para iniciar manejo conservador a base de antimi-
crobiano y reposo intestinal, por lo que, a pesar del hallazgo 
de aire libre en cavidad abdominal, decidimos iniciar 
doble esquema ambulatorio con ceftriaxona-metronidazol, 
reposo intestinal de sólidos por 48 horas y revaloración en 
búsqueda intencionada de aparición de datos de irritación 
peritoneal o respuesta inflamatoria sistémica. A las 48 ho-
ras se encuentra al paciente con una mejoría notable de 
la sintomatología, sin datos de abdomen agudo, afebril, 
precordio normorrítmico y normodinámico con adecuada 
saturación de oxígeno al aire ambiente, por lo que se inicia 
dieta blanda y se le indica completar 10 días de esquema 
antimicrobiano, obteniendo una resolución completa de la 
sintomatología a la revisión en la consulta externa 15 días 
después de iniciado el tratamiento.

CONCLUSIÓN

Basados en la literatura existente, aún no hay un manejo 
estandarizado y definitivo para estos pacientes. Merecen 
una mención aparte aquellos casos con diverticulitis yeyu-
nal que se presentan con neumoperitoneo, pero sin datos 
de síndrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) o 
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abdomen agudo, donde la falta de pericia clínica puede 
conducir a laparotomías innecesarias e incremento de la 
morbilidad postoperatoria.19 Por lo anterior, las clasificacio-
nes de Zi Quin y colaboradores y los criterios de García-
Granero pueden ser de extrema utilidad para orientar en 
el manejo inicial de estos pacientes, aunque aún no son 
clasificaciones y algoritmos estandarizados puesto que son 
dependientes de la correcta interpretación de los hallazgos 
tomográficos y no toman en cuenta ciertos aspectos, como 
tamaño de abscesos intraabdominales, para clasificar la 
patología ni se establecen en los algoritmos criterios para 
manejo ambulatorio u hospitalización mandatoria; pueden 
ser de mucha utilidad en asociación con un adecuado 
contexto clínico. Todo paciente con diverticulitis yeyunal 
sin datos de respuesta inflamatoria sistémica, abdomen 
agudo quirúrgico, sangrado u oclusión intestinal, aun con 
presencia de aire libre en cavidad abdominal, debe ser 
considerado para manejo conservador inicial. Depende-
rá del criterio clínico del cirujano, la edad y presencia 
o ausencia de comorbilidades del paciente para que 
se decida si es candidato a tratamiento ambulatorio u 
hospitalización por el alto riesgo de falla del manejo 
médico, deterioro clínico y subsecuente necesidad de 
resolución quirúrgica. Con una persona hospitalizada para 
manejo conservador, es mandatoria la vigilancia clínica, 
determinación frecuente de reactantes inflamatorios y la 
revaloración tomográfica a las 48 o 72 horas máximo para 
determinar si es necesaria la intervención quirúrgica. Por 
otro lado, cuando al momento del diagnóstico se presen-
ta un cuadro de abdomen agudo quirúrgico, respuesta 
inflamatoria sistémica persistente con sepsis abdominal, 
inestabilidad hemodinámica o sangrado masivo de tubo 
digestivo, la exploración quirúrgica mediante laparotomía 
para resección del segmento afectado y la anastomosis 
conforman una conducta a seguir. El abordaje laparoscópi-
co no se desestima teniendo en cuenta dos factores clave: 
la pericia del grupo quirúrgico, que pudiera influir en el 
tiempo operatorio, y las condiciones clínicas del paciente 
al momento de decidir la intervención. No se recomienda 
cierre primario de defecto o diverticulectomía por el alto 
índice de morbimortalidad que conllevan.
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Resumen

En la actualidad, todo paciente quien requiera intervención 
quirúrgica de urgencia debe ser considerado sospechoso de 
infección por SARS-CoV-2 y ser manejado de acuerdo con 
esta condición. El contagio por ese coronavirus tiene implica-
ciones potencialmente peligrosas en el periodo postoperatorio 
tanto para el enfermo como para el equipo humano que le da 
atención. Se estima que la mortalidad tras la operación, en 
enfermos con diagnóstico por SARS-CoV-2, es de 27.5 %. 
En contagiados por ese virus, la reanimación cardiopulmonar 
se considera un procedimiento de alto riesgo para el personal 
que da cuidados en el área de recuperación, dado lo cual es 
absolutamente necesario llevar a cabo el protocolo hospitalario 
de prevención.

Palabras clave: COVID-19, equipo de protección personal, 
protocolo de prevención hospitalario, reanimación cardiopul-
monar, choque séptico.

Abstract

During the pandemic, every person in need of an emergent 
surgical procedure must be considered as possibly being 
infected by SARS-CoV-2 and receive care according to local 
preemptive protocols. SARS-CoV-2 ridden patients are at 
increased risk of adverse outcomes during the postoperative 
period and represent a hazard for healthcare personnel. 
Postoperative mortali ty among those contaminated 
with this coronavirus is estimated to be around 27.5 %. 
Cardiopulmonary reanimation in patients infected by this 
virus is considered a high risk procedure for the attending 
personnel in the recovery room and it is of paramount 
importance to establish and implement a local preventive 
protocol.

Keywords: COVID-19, personal protection equipment, local 
preventive protocol, cardiopulmonary resuscitation, septic 
shock.
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INTRODUCCIÓN

En la actualidad, cualquier paciente quien requiera inter-
vención quirúrgica de emergencia debe ser considerado 
sospechoso de infección por SARS-CoV-2.1,2 En un estudio 
realizado en Wuhan, China, se encontró que, de 136 con-
taminados por tal coronavirus, la supevivencia a 30 días 
postparo cardiopulmonar  fue de 2.9 %.3 La reanimación 

www.medigraphic.com/actamedica

cardiopulmonar (RCP) en infectados con SARS-CoV-2 se 
considera un procedimiento de alto riesgo, dado lo cual es 
indispensable llevar cabo los protocolos de prevención de 
los trabajadores en la atención de esos dolientes.4

En este trabajo se mencionará el método establecido 
para pacientes bajo sospecha de contagio por SARS-CoV-2 
en el Hospital Ángeles Lomas, en un varón internado su-
friendo enfermedad diverticular Hinchey III.5
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PRESENTACIÓN DE CASO CLÍNICO

Masculino de 65 años, con antecedente de adenocarci-
noma de próstata, hipertensión arterial sistémica y dislipi-
demia, en tratamiento médico. Inicia padecimiento actual 
72 horas previas a su ingreso a urgencias, con aumento no 
cuantificado de temperatura, dolor abdominal generaliza-
do, de comienzo súbito, intensidad 10/10, acompañado de 
náusea y vómito. En su domicilio recibió atención médica 
sin presentar mejoría, sucedido ésto, acude a emergencias.

A su llegada al servicio, evidenció tensión arterial de 
60/44 mmHg, frecuencia cardiaca (FC) 110 lpm, SpO2 de 
85 % al aire ambiente, temperatura 38.5 oC, frecuencia 
respiratoria (FR) 26 rpm. A la exploración física dirigida, 
reveló signos de deshidratación y palidez generalizada, 
campos pulmonares bien ventilados, ruidos cardiacos 
rítmicos sin fenómenos agregados, peristalsis ausente, 
timpanismo generalizado, dolor a la palpación superficial 
y profunda de predominio en hemiabdomen izquierdo 
con resistencia muscular involuntaria, acompañados de 
signo de rebote positivo. Se inicia tratamiento médico 
y reanimación hídrica, sin lograr aumento de la presión 
arterial, por lo que se inició apoyo usando norepinefrina. 
Laboratorios arrojaron leucocitosis, bandemia y creatinina 
de 1.52 mg/dL.

Se tomó gasometría venosa, como se muestra en la Tabla 
1. En el análisis tomográfico toracoabdominal se reportó 
con diverticulitis Hinchey III, sin datos pulmonares suges-
tivos de infección por SARS-CoV-2 (Figuras 1 y 2).

Se programa de urgencia una laparoscopia explo-
radora, bajo el protocolo de paciente con sospecha 
de inoculación por SARS-CoV-2, que consiste en: 
quirófano exclusivo, material de protección al personal 
hospitalario, recomendado en la guía para el manejo 
perioperatorio de enfermos con contagio por dicho 
coronavirus.6

En quirófano se realizó inducción de secuencia rápida 
empleando propofol, fentanilo, rocuronio y lidocaína, in-
tubación endotraqueal usando videolaringoscopio, conec-
tándose a ventilación controlada por volumen. Se colocó 
catéter venoso central yugular izquierdo y línea arterial 
radial. Se obtuvo gasometría arterial en el transcurso de 
la operación con los parámetros plasmados en la Tabla 1. 
Siguió el mantenimiento de la anestesia, aplicando infu-
sión de fentanilo, lidocaína y desfluorano. Reposición de 
líquidos de acuerdo a monitoreo de presión venosa central; 
se suspendió y retiró paulatinamente la medicación con 
noradrenalina.

Inicialmente, la intervención fue laparoscópica; sin 
embargo, debido a la poca visibilidad de estructuras 
anatómicas, se convirtió a cirugía abierta. Terminó proce-
dimiento quirúrgico, el cual tuvo una duración de 3 horas 
45 minutos. Se decidió extubar al doliente y se recuperó 
en sala de quirófano con escala Alderete 9/10, hemodiná-
micamente estable, sin apoyo de vasopresor. Se deja suero 
analgésico conteniendo lidocaína 2,800 mg + ketamina 
400 mg para 24 horas, se administró dosis única de morfina 
5 mg intravenosa.

Tabla 1: Gasometrías.

Urgencias Quirófano Postparo UTI UTI

FiO2 (%) 21 40 60 70 70
Temperatura (oC) 36.7 36.5 35.9 36.9 36.9
PaFi (PaO2/FiO2) 238 119 118
Tipo Venosa Arterial Arterial Arterial Venosa
pH 7.41 7.34 7.06 7.34 7.30
PaCO2 (Torr) 30.8 38.2 57.6 30.6 38.1
SO2 (%) 77.8 97.0 84.2 95.3 65.5
PaO2 (mmHg) 42.4 95.0 71.1 82.8 37.4
Hb (g/dL) 11.5 11.4 12.6 17.9 18.1
Glucosa (mg/dL) 143 163 277 292 219
Lactato (mmol/L) 3.5 1.9 8.9 4.6 4.8
HCO3 20.8 20.9 13.1 17.9 18.1
p50 (mmHg) 26.7 29.0 40.4 28.5 27.8
cBase (Ecf)c -4.4 -4.2 -12.7 -8.0 -7.4
Anión GAP 11.5 10.6 10.0 10.9

UCI = Unidad de Cuidados Intensivos.
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Después de una hora, en forma súbita el enfermo 
presentó deterioro del estado de alerta y depresión 
respiratoria sin respuesta a estímulos; se corroboró pre-
sencia de latido carotideo. Se registraron los siguientes 
signos vitales: SpO2 de 60 % con puntas nasales a 4 L/
min, tensión arterial 85/58 mmHg, FC de 55 lpm y ritmo 
sinusal. Se le asistió mediante oxigenación no invasiva 
utilizando mascarilla facial, sin mejoría de la oximetría 
de pulso. Se buscó nuevamente latido en carótide, al 
declararse ausente, se iniciaron maniobras de reanima-
ción avanzadas en pacientes COVID (+) o sospechoso, 
según el soporte vital cardiovascular avanzado (ACLS),7 
con actividad eléctrica sin pulso. Se colocó tubo endo-
traqueal con videolaringoscopio, logrando ritmo sinusal 
después de cuatro ciclos de reanimación cardiopulmonar 
(RCP). Se iniciaron cuidados postparo usando soluciones 
cristaloides en carga, persistiendo con hipotensión, dado 
lo cual se administró infusión de norepinefrina a 0.6 µg/
kg/min, sulfato de magnesio un gramo, gluconato de 
calcio al 10 % una ámpula, introducción de fentanilo 
1.6 µg/kg/min. Se tomó gasometría arterial (Tabla 1) y 
radiografía de tórax (Figura 3).

El afectado fue trasladado a la Unidad de Cuidados In-
tensivos, donde al recibirlo se adquirió gasometría arterial 
y venosa, arrojando los valores expuestos en la Tabla 1.

A lo largo de su estancia en la Unidad de Terapia Inten-
siva, mediante prueba PCR, el enfermo fue dictaminado 
con contagio por SARS-CoV-2. Permaneció recibiendo 
medidas de neuroprotección y ventilación mecánica inva-
siva de auxilio pulmonar durante cinco días, alcanzando 
evolución satisfactoria, por lo que el paciente egresó de la 
terapia intensiva neurológicamente sin secuelas. Fue dado 
de alta del hospital 17 días posterior al evento.

DISCUSIÓN

Los afectados diagnosticados con SARS-CoV-2 se han aso-
ciado a un mal pronóstico en el periodo postoperatorio, 
esto se debe a diversos factores, por ejemplo la anestesia 
general, ventilación mecánica, transfusión o pérdida san-
guínea y sobre todo a raíz de la respuesta inflamatoria 
sistémica asociada a la maniobra quirúrgica. Además, 
puede ser complicado realizar el diagnóstico de infección 
de COVID-19 en el lapso posterior a la operación, debido 
a que los síntomas se pueden atribuir a otras condiciones 
más comunes tras una intervención.8 En una investigación, 
realizada por Moliere y colaboradores, en donde se evalua-
ron a 46 infectados por ese virus con síntomas agudos en 
ese intervalo, se verificó que 25 % falleció a consecuencia 
de dificultades tanto postoperatorias como a causa de 
tropiezos generados por la propia infección.9

Como se expuso en el caso clínico relatado, el paciente 
acudió presentando una situación clínica que ameritaba 
manejo quirúrgico de urgencia. Al ser parte del protocolo, 
se obtuvo la prueba de PCR, mediante hisopado nasal y 
faríngeo, sin embargo, la emergencia del cuadro clínico no 
permitió esperar el resultado de dicho examen. El grupo 
médico realizó la cirugía con el equipo de protección per-
sonal (EPP) completo, asimismo, el lapso tras la intervención 
se sucedió en sala de quirófano, como se menciona en las 
recomendaciones internacionales.6,10,11

Actualmente, existe muy poca información sobre la tasa 
de mortandad y advenimiento de complicaciones en enfermos 
con SARS-CoV-2 quienes se someten a intervención. En una 
investigación efectuada por Doglietto y coautores, se estudió 
como objetivo primario la mortalidad quirúrgica temprana y 
las contratiempos postoperatorios en infectados con tal virus.12 
En dicho estudio se analizaron 41 pacientes, a los cuales se les 

Figura 1: Tomografía computarizada, corte axial, con diverti-
culitis, aire libre en cavidad abdominal, Hinchey III.

Figura 2: Tomografía computarizada, corte axial.
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realizó cirugía principalmente de urgencia. De este total de afec-
tados, 33 (80.5 %) tenían un análisis preoperatorio positivo para 
SARS-CoV-2, mientras que ocho de ellos (19.5 %) presentaron 
prueba positiva en los cinco días posteriores a la operación.

Con respecto a las dificultades postoperatorias en pa-
cientes con dicha infección, se encontró que las compli-
caciones pulmonares se manifestaron más frecuentemente 
en esa fase; asimismo, los percances trombóticos también 
tuvieron una alta incidencia.12

En un afectado con diagnóstico de SARS-CoV-2, se ha 
encontrado que las principales causas de paro cardiorres-
piratorio son choque distributivo o cardiogénico, hipoxia 
y prolongación de intervalo QT, secundario a fármacos 
como la hidroxicloroquina o azitromicina.13 Con respecto 
al caso clínico, es probable que la causa de la suspensión 
cardiorrespiratoria haya sido hipoxemia, la cual pudo ser 
secundaria a la infección por el coronavirus asociado al 
proceso séptico y la ventilación mecánica invasiva.

En contagiados por SARS-CoV-2, la reanimación car-
diopulmonar se considera un procedimiento que genera 
múltiples aerosoles, principalmente al momento de las 
compresiones torácicas, la oxigenación con presión po-
sitiva y la manipulación de la vía aérea, por lo cual la 
plantilla sanitaria que realiza RCP acusa mayor riesgo de 
infectarse.4,14 El objetivo de realizar RCP en paciente bajo 
sospecha o infectado de SARS-CoV-2, es regresarlo a cir-
culación espontánea sin comprometer la seguridad de los 
trabajadores de salud.15

En un evento de paro cardiorrespiratorio presenciado, 
se recomienda que toda la cuadrilla sanitaria tenga el EPP 
adecuado antes de entrar a ejecutar RCP, a pesar de que 
esto pueda retrasar la atención del colapso, y se deberá 

llevar a cabo la vigilancia del suceso empleando el menor 
número posible de trabajadores hospitalarios.15

Como se mencionó en el caso clínico, el paro cardiopul-
monar fue presenciado y se iniciaron maniobras de forma 
inmediata, lo cual ayudó a que el pronóstico y evolución 
del enfermo fueran favorables. Uno de los aspectos más 
importantes sobre el caso clínico, es que la adaptación y 
protocolos implementados dentro de este hospital permi-
tieron brindar una adecuada atención del paro cardiopul-
monar con una evolución benigna para el paciente y para 
el personal de salud.16

CONCLUSIÓN

En estas épocas, en el contexto de la pandemia, antes de 
iniciar RCP en un paciente sospechoso o diagnosticado, 
es importante aquilatar algunos aspectos relevantes, 
por ejemplo la instauración del protocolo de atención a 
enfermos SARS-CoV-2, al igual que siempre asegurar la 
salvaguarda del equipo sanitario. En lo tocante al caso 
clínico presentado anteriormente, es posible concluir 
que al ser un evento presenciado y al contar con todos 
los procedimientos de protección adecuados, el cuidado 
del paro fue exitoso, considerando que era un enfermo 
potencialmente recuperable y quien actualmente se en-
cuentra sin secuelas neurológicas postparo. Asimismo, el 
grupo humano de salud que estuvo presente durante el 
incidente no se contagió ni presentó síntomas posterio-
res. Por ese motivo, se puede considerar que tanto los 
protocolos de actuación que se modificaron por la actual 
pandemia, como la RCP, favorecieron un desenlace pro-
picio para el enfermo.
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Resonancia magnética cardiaca en un 
caso de miopericarditis aguda

Cardiac magnetic resonance in a case of acute myopericarditis
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Paciente masculino de 58 años de edad, diabético, hi-
pertenso de 10 años de evolución, con pobre control y 
apego a tratamiento. Inició de forma insidiosa tres semanas 
atrás, mostrando edema de miembros inferiores y disnea 
nocturna. A la exploración dirigida, TA 160/90; FC 72 l/
min; FR 22 r/min, temperatura 37.7 oC; ingurgitación yu-
gular a 45o; campos pulmonares sin presencia de frémito 
táctil, disminución de ruidos respiratorios en ambas bases 
pulmonares y matidez a la percusión, ausencia de frotes.

Tras emitir los diagnósticos de insuficiencia cardiaca 
y derrame pleural bilateral a causa de probable miocar-
ditis, se efectuó resonancia magnética cardiaca usando 
resonador Philips Achieva de 1.5 teslas portando antena 
cardiaca en fase de 32 canales, encontrando en proyec-
ción cuatro cámaras: ventrículo izquierdo con hipertrofia 

anteroseptal ligera, movimiento de las paredes normal en 
los tres tercios, excepto por el septum interventricular, 
que mostró un movimiento de “rebote” protodiastólico. 
Sin evidencia de obstrucción al tracto de salida; no se 
identificaron defectos septales atriales o ventriculares; el 
ventrículo derecho levemente dilatado, sin hipertrofia, 
acusando hipocinesia de su pared lateral (Figura 1). El 
pericardio mostró engrosamiento desde 2.5 hasta 5.5 mm, 
además de edema, reforzamiento intenso con gadolinio 
y escaso líquido laminar, observándose edema y reforza-
miento de la pared libre del ventrículo derecho (Figura 2). 
Se confirma diagnóstico de miopericarditis, acompañada 
de disfunción ventricular derecha leve debido a fracción 
de expulsión del ventrículo derecho de 45%; hipertrofia 
anteroseptal del ventrículo izquierdo revelando función 

www.medigraphic.com/actamedica

Figura 1: 

Resonancia magnética de 
corazón, secuencia cine en 
cuatro cámaras. Demostró 
dilatación de cavidades 
derechas con insuficiencia 
tricúspide moderada.

Longitud: 4.676 cm

Diástole

Longitud: 3.982 cm

Sístole
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Figura 2: 

Collage de imágenes en 
eje corto, la fila superior 
corresponde a secuencia 
T2-STIR, demostró edema 
y engrosamiento de 
pericardio. La fila intermedia 
e inferior corresponden 
a inversión recuperación 
para reforzamiento tardío, 
amplia hiperintensidad en el 
pericardio y en el miocardio 
del ventrículo derecho.

sistólica preservada (61%) y derrame pleural bilateral de 
predominio izquierdo.

Actualmente, la resonancia magnética cardiaca (RMC), 
utilizando técnicas de mapeo, tiene un área bajo la curva de 
≈ 90% para el diagnóstico de inflamación aguda, por lo que 
resulta más precisa para determinar la miocarditis aguda en 
sujetos con menos de dos a tres semanas de sintomatología,1 
ya que, posteriormente, la cicatrización y la inflamación apa-
recen de forma similar, perdiendo la precisión diagnóstica, 

que en etapas tardías resulta baja. En contraste, en pacientes 
hemodinámicamente inestables, la utilidad de la RMC es a 
menudo limitada por frecuencias cardiacas rápidas o irre-
gulares y por el uso de ventilación mecánica.
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Tumor de células gigantes del sacro: respuesta a 
tratamiento con denosumab en femenino adulto joven

Sacral giant cell tumor: response to treatment with 
denosumab in a young adult female
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Víctor Manuel García Romo,* Luis Gerardo Domínguez Gasca‡
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Paciente femenino de 21 años, sin antecedentes heredo-
familiares de importancia; menarca a los 12 años, eume-
norréica, inicio de vida sexual activa (IVSA) 18 años, parto 
1, para 1. Referida al servicio de ortopedia por presentar, 
en un lapso de tres meses, pérdida progresiva de control 
de esfínteres, retención urinaria, incapacidad para la mar-
cha, dolor y distensión abdominal. Se realizó ultrasonido 
abdominopélvico, el cual reveló masa tumoral intrapélvica. 

www.medigraphic.com/actamedica

Se completaron estudios de tomografía computarizada y 
gammagrama óseo con 99mTc-MDP (Figura 1) y se efectuó 
biopsia de sacro, el reporte histopatológico confirmó tumor 
de células gigantes (TCG) de dicho hueso. Se inició trata-
miento utilizando denosumab 60 mg/mes, completando 
ocho dosis. La evolución fue hacia la mejoría clínica, con 
desaparición de dolencia y parestesias, recuperación del 
dominio de esfínteres y marcha con ayuda de andador, el 

Figura 1: 

A) Radiografía simple 
anteroposterior de pelvis; B) 
imagen de ultrasonido pélvico; 
C) imagen de tomografía 
computarizada de abdomen 
con doble contraste en 
corte coronal, mostrándose 
en todas las imágenes 
mencionadas, masa tumoral 
intrapélvica que corresponde 
a tumor de células gigantes. 
D y E) Cortes tomográficos 
axiales, mostrando en D) 
afección del sacro y en E) 
afección de tejidos blandos. 
F) Estudio gammagráfico con 
tecnecio mostrando lesión 
ósea en sacro.

A B C

D E F
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estudio de imagen de control mostró reducción de tamaño 
tumoral, de inicialmente 452 mm, a 98.7 mm (Figura 2).

Dichos TCG de hueso son tumoraciones óseas primarias 
intramedulares con agresividad local, representan 5 % de los 
tumores óseos primarios. Se observan en personas de 20 a 
45 años, afectando por igual a ambos sexos. El TCG de sacro 
representa del dos al ocho por ciento de la totalidad de esas 
neoplasias, son de crecimiento lento, manifestándose vía sínto-
mas no específicos como: dolor local irradiado a una o ambas 
extremidades; habitualmente, al momento del diagnóstico 
son lesiones de gran magnitud. No obstante ser una lesión 
benigna, la localización en el sacro es un reto diagnóstico y de 
manejo.1 La resección quirúrgica en bloque es el acercamiento 
más efectivo, la recurrencia es hasta del 33%. El denosumab 
parece ser útil en pacientes con tumores irresecables, recu-
rrentes o metastásicos, se utiliza este anticuerpo monoclonal 
RANKL a fin de bloquear la vía RANKL-RANK, inhibiendo la 
diferenciación y activación de las células gigantes.2,3 En el caso 
que se presenta, el medicamento logró mejorar la sintomato-
logía de la paciente y por tomografía se encontró respuesta 
evidente en relación al tamaño de la lesión.
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Figura 2: Imágenes de tomografía computarizada en cortes 
axiales, con seis meses de diferencia, mostrando tumor de 
células gigantes en sacro. A) Tamaño (452.9 mm) al inicio 
del tratamiento. B) Reducción de volumen tumoral a 98.7 mm 
después de seis meses de manejo con denosumab.
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Histiocitosis pulmonar de células de Langerhans
Pulmonary Langerhans cells histiocytosis 
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órganos. Comprende un grupo heterogéneo de enfermeda-
des de etiología desconocida con manifestaciones clínicas, 
curso y pronóstico diverso.1

La histiocitosis de células de Langerhans pulmonar en el 
adulto (HCLPA) se caracteriza por la proliferación de este 
tipo de células que infiltran y destruyen el parénquima 
pulmonar y los bronquiolos respiratorios.2,3 Presenta una 
incidencia y prevalencia infravaloradas por el curso clínico 
de la patología, encontrándonos en la mayoría de los casos 
pacientes totalmente asintomáticos.

Su causa es desconocida, aunque presenta una clara 
asociación con el consumo de tabaco, que desencadenaría 
una producción de mediadores químicos específicos (GM-
CSF, TGF-β), favoreciendo la estimulación y la acumulación 
de CL.4

La presentación clínica es muy variada, pudiendo 
presentarse de manera heterogénea, desde cuadros 

Varón de 39 años, sin antecedentes personales ni familiares 
de interés. Fumador de 20 cigarrillos diarios, que acude 
al Servicio de Urgencias tras sufrir un accidente de tráfico 
de baja energía, refiriendo dolor en hombro izquierdo con 
ligera dificultad para la movilización.

Se decidió realizar una tomografía computarizada (TC) 
para la valoración de otras posibles lesiones asociadas. 
El estudio puso de manifiesto de manera incidental la 
existencia de numerosas estructuras quísticas de paredes 
mal definidas con clara predominancia en ambos lóbulos 
superiores, asociando pequeños nódulos de distribución 
centrolobulillar. Los hallazgos radiológicos son sugestivos 
de enfermedad de histiocitosis de células de Langerhans 
pulmonar (Figuras 1 y 2).

La histiocitosis X o histiocitosis de células de Langerhans 
es una enfermedad cuya característica fundamental es la 
proliferación de células de Langerhans (CL) en uno o varios 

Figura 1: 

Tomografía computarizada 
de alta resolución (TACAR), 
cortes axiales pulmonares. 

Se visualizan numerosas 
estructuras quísticas 

bilaterales de paredes 
mal definidas con clara 

predominancia en ambos 
lóbulos superiores, asociando 

pequeños nódulos de 
distribución centrolobulillar.
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asintomáticos (25% de los casos), cuadros sintomáticos 
caracterizados por tos seca, disnea de esfuerzos, astenia y 
fiebre, y cuadros graves con presencia de neumotórax en 
alrededor de 20% de los casos.5

La tomografía computarizada de alta resolución (TA-
CAR) ha facilitado y proporcionado una mejor valoración 
del parénquima pulmonar. El patrón radiológico principal 
es la existencia de nódulos centrolobulillares de predo-
minancia en lóbulos superiores y de tamaño inferior a 
1 centímetro. La progresión de las lesiones quísticas en 
la TC se correlaciona con un mayor deterioro funcional 
pulmonar.6

El diagnóstico de sospecha se realiza considerando los 
antecedentes clínicos, el consumo de tabaco, las caracterís-
ticas y patrón radiológico y el estudio funcional pulmonar 

con la presencia de un patrón obstructivo (disminución de 
la FEV1 y DLCO).

El diagnóstico definitivo se establece mediante la de-
mostración de CL en el pulmón, en la mayoría de los casos 
a través de una biopsia transbronquial. No obstante, es 
importante destacar que, ante un paciente joven fumador 
con hallazgos radiológicos compatibles y presencia de 
CD1 superior a 5% en el lavado broncoalveolar, se puede 
considerar diagnóstico compatible de HLPA sin necesidad 
de realizar exploraciones más agresivas.7

El tratamiento consiste en el abandono del hábito tabáqui-
co y en la administración de esteroides en pacientes graves 
o que presentan sintomatología, con lo que se pretende 
mejorar los síntomas constitucionales y respiratorios, así como 
disminuir la progresión de infiltrados y lesiones pulmonares.2,3
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Figura 2: Tomografía computarizada de alta resolución (TACAR), 
reconstrucción coronal. Mismos hallazgos que la figura anterior 
donde se puede objetivar con claridad la predominancia de la 
afectación pulmonar en campo superior, muy típico de la histio-
citosis pulmonar.
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Las mujeres y los hombres tienen diferentes necesidades y 
problemas de salud, no sólo por sus diferencias biológicas, 
sino también por el rol específico que la sociedad les ha 
asignado de acuerdo con los patrones sociales y culturales 
imperantes;1 sin embargo, muchos de los principales riesgos 
en la salud de la mujer están relacionados con su biología 
reproductiva, con múltiples implicaciones en el abordaje 
diagnóstico y terapéutico general, siendo esta situación 
particularmente llamativa en los trastornos neurológicos.

En México y en el resto del mundo, la neurología de la 
mujer es un campo poco explorado, y su ejercicio requiere 
de una aproximación multidisciplinaria, donde la formación 
permanente de los médicos de primer contacto es funda-
mental, dado el impacto social que se genera cuando la 
enfermedad neurológica y sus secuelas están presentes en 
féminas en edad reproductiva. Se presentan tres ejemplos 
de la implicación del sexo en el contexto de un padeci-
miento neurológico subyacente, sin pretender una revisión 
detallada de las patologías señaladas, sino únicamente 
colocar tal consideración en el panorama clínico.

Caso 1. Mujer de 23 años, sin antecedentes, desde un 
mes antes del ingreso sufría desorientación, lenguaje inco-
herente e irritabilidad, tratada en otra unidad hospitalaria 
como encefalitis viral, sin reacción a aciclovir; al examen 

físico revela discinesias persistentes orolingüales, líquido 
cefalorraquídeo y estudios de neuroimagen normales.

Enfoque basado en el sexo: la encefalitis autoinmune asocia-
da con anticuerpos contra el receptor de N-metil-D-aspartato 
(NMDA) debe considerarse como sospecha diagnóstica inicial 
de esta enfermedad en mujeres jóvenes previamente sanas.2,3

La encefalitis del receptor anti-NMDA es un trastorno 
autoinmune bien caracterizado vía manifestaciones psi-
quiátricas prominentes y disfunción cognitiva, deterioro del 
habla, convulsiones, discinesias y otras anomalías del movi-
miento, disminución del nivel de conciencia e inestabilidad 
autonómica.3,4 El trastorno afecta principalmente a niños 
y adultos hasta los 45 años; las mujeres podrían padecer 
un teratoma ovárico asociado,3,5,6 como en el caso actual.

A su llegada, se solicitó una ecografía pélvica, encon-
trando un tumor de ovario izquierdo, el cual se resecó con 
reporte histopatológico de teratoma positivo a anticuerpos 
anti-NMDA, confirmando la etiología, administrando in-
munoterapia con resultado parcial, alternando estabilidad 
y agitación psicomotriz.

Algunos otros ejemplos de síndromes clásicos de ence-
falitis paraneoplásica mediada por anticuerpos incluyen: 
encefalomielitis anti-Hu, a menudo asociada a cáncer de 
pulmón de células pequeñas (CPCP); encefalitis asociada 
a Ma2 relacionada con cáncer testicular y encefalomielitis 
mediadora de respuesta anti-colapsina-5 (CRMP5) conec-
tada a CPCP o timoma.

En el contexto de un síndrome encefalítico bajo sospe-
cha de autoinmunidad, existe un amplio espectro clínico 
que va desde la encefalitis límbica típica hasta síndromes 
con síntomas neuropsiquiátricos complejos, por ejemplo: 
déficit de memoria o cognición, psicosis, convulsiones, 
movimientos anormales o coma.5 Estos trastornos están 
asociados a anticuerpos contra las proteínas sinápticas o 
de la superficie de las células neuronales y pueden ocurrir 
en presencia o ausencia de cáncer.
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La suspicacia clínica debe ser alta, buscando orientar el 
dictamen y el tratamiento, pues es una patología reversible 
y recuperable. Probablemente, al no encontrarse en el 
centro de atención inicial familiarizados con el tema, el 
abordaje diagnóstico fue retrasado, quizá favoreciendo la 
presencia de secuelas conductuales irreversibles.

Por otra parte, si bien se conjetura que el antecedente de 
infección desempeña un papel en el desencadenamiento 
de la encefalitis autoinmune, hasta la fecha esto sólo se ha 
demostrado para la variante viral por herpes simple (HSVE). 
Algunos estudios han revelado que aproximadamente entre 
20 y 30 % de aquellos pacientes quienes son negativos 
para el receptor de NMDA en suero y líquido cefalorra-
quídeo (LCR) en el momento de la infección por HSVE, 
seroconvierten a anticuerpos positivos para esa proteína 
receptora (o menos comúnmente a distintos anticuerpos 
antineuronales), en el contexto de síntomas recurrentes no 
atribuibles a la recaída de HSVE. Una proporción menor 
desarrolla el receptor NMDA o diferentes anticuerpos en 
ausencia de síntomas clínicos.3,7

Caso 2. Fémina de 21 años, con dictamen de epilep-
sia temporal y electroencefalograma que mostró datos 
de actividad epileptiforme izquierda; bajo medicación 
usando valproato desde hace cuatro años, con descontrol 
en padecimiento a pesar del uso de dosis supraóptimas, 
incluyendo alteraciones menstruales, aumento gradual de 
peso e hirsutismo.

Enfoque con base en el sexo: los ciclos anovulatorios, la 
obesidad y otros datos clínicos de hiperandrogenismo lleva-
ban a la sospecha de síndrome de ovario poliquístico (SOP), 
el cual ha sido confirmado. En contraste con el uso de otros 
antiepilépticos, en mujeres tratadas empleando valproato 
la incidencia de SOP es 1.95 veces superior, generando 
como efectos secundarios aumento de peso, desarrollo de 
resistencia a la insulina, hiperestimulación ovárica, hiperan-
drogenismo y enfermedad de ovario poliquístico.8

Las descargas epilépticas focales del lóbulo temporal 
podrían ejercer una influencia directa en la función del 
eje hipotalámico-hipofisario, alterando la liberación de 
hormonas sexuales, en un círculo vicioso de estimulación 
ovárica, disfunción endocrina y descontrol epiléptico.

La disfunción endocrina reproductiva en féminas con 
epilepsia es un tema importante, y en estos últimos años 
ha surgido una evidencia creciente que respalda el efecto 
sobre tales hormonas, tanto de la epilepsia per se, como de 
varios fármacos antiepilépticos (FAE). Las descargas epilép-
ticas focales del lóbulo temporal pueden tener un efecto 
explícito sobre la función del eje hipotalámico-hipofisario, 
alterando así la producción de hormonas esteroides sexua-
les. El papel de la lateralidad y la gravedad de la epilepsia 
todavía es conflictivo. El uso de FAE inductores de enzimas 
hepáticas, dígase fenobarbital, fenitoína y carbamazepina, 

puede aumentar las concentraciones séricas de globulina 
transportadora de esas hormonas, lo que conduce a una 
disminución de la bioactividad de la testosterona y el estra-
diol.8,9 El ácido valproico, un inhibidor enzimático, se ha 
asociado con la aparición de trastornos endocrinos repro-
ductivos caracterizados por niveles elevados de: testostero-
na  sérica, índice de andrógenos libres, concentraciones de 
androstenediona y sulfato de dehidroepiandrosterona, así 
como con cambios poliquísticos en los ovarios y trastornos 
menstruales.9,10 Una mejor comprensión de los efectos 
de dichos FAE sobre las hormonas sexuales es clave para 
seleccionar los FAE adecuados, y es fundamental para la 
salud reproductiva de las pacientes.10

Afortunadamente, al realizar el cambio de antiepiléptico, 
se logró el control de la epilepsia, además, mediante una 
orientación multidisciplinaria, se obtuvo una pérdida pon-
deral gradual mediante cambios en el estilo de vida, consi-
guiendo asimismo la regularización de su patrón menstrual.

Caso 3. Mujer de 33 años padeciendo cefalea holocra-
neal severa, náuseas y vómitos siete días después del inicio, 
sin remisión con analgésicos; reveló incapacidad para emitir 
lenguaje y debilidad progresiva en hemicuerpo derecho, 
doce horas después del comienzo del cuadro. Es remitida al 
hospital bajo presunción de diagnóstico de trastorno funcional, 
llegando somnolienta, con papiledema. Desde la atención 
inicial, la paciente había declarado que había estado usando 
anticonceptivos orales durante tres años. La trombosis del 
sistema venoso profundo se corrobora mediante resonancia 
magnética utilizando gadolinio. Perfil de autoinmunidad, 
ecocardiograma y estudios hematológicos normales.

Posterior al evento, la paciente presentó secuelas a 
expensas de cefalea crónica, afasia subcortical, y hemipa-
resia derecha, no densa, pero limitante de las actividades 
laborales.

Enfoque basado en el sexo: aunque el uso de métodos 
anticonceptivos altamente efectivos fue un cambio tras-
cendental, que en el último siglo permitió la inclusión de 
las mujeres en áreas distintas al hogar,1 el uso de hormo-
nales, ya sean antigestágenos orales o de reemplazo, es la 
causa de hasta el 54.3% de los casos de trombosis venosa 
cerebral,11 que según el estudio RENAMEVASC en México, 
representa el 3% de eventos de enfermedad vascular ce-
rebral, teniendo, entre sus posibles orígenes, trombofilias, 
embarazo y traumatismos.12

Se ha informado de un riesgo relativo de tromboembolis-
mo venoso (TEV) de tres a cinco veces mayor en usuarias de 
anticonceptivos orales combinados (AOC) (todos los tipos). 
Sin embargo, dado que la tasa de TEV en féminas jóvenes 
es baja, el peligro absoluto de TEV en usuarias de AOC es 
de aproximadamente 0.06 por 100 píldoras al año.11,13 
Esa probabilidad es más elevada en los primeros meses 
de uso y es considerablemente más baja que la observada 
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en el embarazo y el periodo postparto temprano (0.2 por 
100 años).13,14

El riesgo absoluto es más alto entre las mujeres con 
enfermedades asociadas, como la trombofilia. Otros con-
tribuyentes son los que predisponen a la tromboembolia, 
incluidos el tabaquismo, la obesidad, el síndrome de ovario 
poliquístico, la vejez y la inmovilización.14,15

CONCLUSIÓN

Brindar un tratamiento individualizado a cada paciente 
requiere de una sólida preparación, que de manera simul-
tánea contribuya a erradicar ideas obsoletas y erróneas: 
la desafortunada tendencia a considerar a la neurología, 
dada su complejidad, como una entidad aislada, o no 
relacionada con otras áreas de la medicina (epidemio-
logía, ginecología, endocrinología, y un largo etcétera), 
teniendo un impacto negativo en la evolución de los y 
(en aquellos casos anteriores) de las pacientes, dejando 
de lado que la práctica médica en su más pura esencia 
ha de ser integral.

Lo anterior sólo pone en evidencia un profundo des-
conocimiento del sistema de salud, así como de las bases 
fisiopatológicas de la respuesta del organismo a las diversas 
noxas y su abordaje farmacológico.

Debido a la heterogeneidad poblacional y la ampli-
tud del conocimiento requerido, tener una formación 
continua en esta área debería ser un punto importante 
en la búsqueda de la excelencia en la praxis médica. 
Existen, de hecho, en Estados Unidos, Canadá y Reino 
Unido, departamentos dedicados, de forma exclusiva, al 
estudio y atención de las enfermedades neurológicas en 
las féminas, considerando que más allá de movimientos 
políticos, culturales, económicos y sociales que tienen por 
objetivo la igualdad de derechos entre hombres y muje-
res, existen distinciones biológicas que per se, implican 
el empleo de un enfoque distinto en el tratamiento, el 
cual sin duda requiere más tiempo y experiencia a fin de 
resolver los problemas que las aquejan, al igual que las 
múltiples dudas asociadas a los padecimientos (v. gr. uso y 
contraindicación de medicamentos durante el embarazo 
y lactancia, etc.).

Por ello, siendo médicos, en el rol de educadores de las 
nuevas generaciones, se debe fomentar en ellas el interés 
por el cuidado integral, así como por la identificación de 
manifestaciones de las enfermedades con una perspectiva 

de género; de esa manera, quizás, algún día, sea posible 
hablar de neuroginecología.
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El barroco se enmarca en el siglo XVII, en el ámbito artístico, 
España vivió una de las épocas de mayor esplendor que 
pasaría a la historia como el Siglo de Oro. El arte proliferó 
gracias a la fascinación europea por la cultura española, 
dando importantes referentes en múltiples disciplinas 
como: Miguel de Cervantes, Quevedo, Góngora o Lope 
de Vega en la literatura, así como Diego Velázquez y José 
de Ribera, en pintura. Las pinturas barrocas poseen el 
gusto por el realismo y el naturalismo, muy alejados del 
canon renacentista. En dicha época, las cortes reales se 
rodeaban de personas con diferencias notables para au-
mentar su sensación de superioridad. Los autores logran 
proveer de humanidad a los personajes retratados sin 
tener en cuenta su condición. José de Ribera, apodado 
Lo Spagnoletto (El Españolito), fue un gran referente en 
este ámbito, creando obras como “El niño cojo”, también 
llamado “El pie varo” o “El patizambo” que presenta 
gran atención al detalle, tratando sus rasgos como las 
diferencias físicas o mentales con gran dignidad.1 Una 
de las características del barroco es que las pinturas 
adquieren un tinte dinámico, rompiendo con la rigidez 
clásica gracias al empleo de diagonales y formas asi-
métricas; la variedad en cuanto a colores es otro factor 
determinante que, si bien en muchos casos era oscura 
por la influencia del tenebrismo, aporta gran dramatismo 
a las escenas. Durante las últimas etapas de su carrera, 
el artista José Ribera se vio influido por la pintura vene-
ciana y el clasicismo, tornando su paleta más luminosa y 
su pintura menos dramática y más monumental. A esta 
etapa pertenece la obra que aquí se presenta.

En cuanto a la obra en sí, “El pie varo”, también co-
nocido como “El patizambo” o “El lisiado”, es una de las 
pinturas más conocidas del pintor. Se anota que antes 
de ingresar en las colecciones del Louvre se le llamó “El 
enano”, pues el personaje representado lo parece. Está 
realizada en óleo sobre tela, y fue pintada en 1642; mide 
164 cm de alto y 92 cm de ancho, siendo un ejemplo del 
crítico realismo de la escuela española del Siglo de Oro. Se 
exhibe en el Museo del Louvre de París, gracias al legado 
del coleccionista Louis La Caze, en 1869.

El cuadro representa a un niño mendigo napolitano, de 
pie, frente a un cielo claro y luminoso, llenando el lienzo 
con una luz casi natural; tiene un pie deforme, varo, de 
manera que no puede sostenerse sobre el talón. El niño 
sonríe directamente al espectador, notando que le faltan 
algunos dientes; muestra en una mano un papel que dice 
en latín: DA MIHI ELIMO/SINAM PROPTER AMOREM DEI, 
lo que significa “Deme una limosna, por amor de Dios”. 
Este papel era la autorización necesaria en el reino de Ná-
poles para ser un pordiosero; con ese mismo brazo sujeta 
al hombro su muleta.2

Desde el punto de vista ortopédico, se anotan las 
siguientes observaciones como ejercicio clínico, mencio-
nando los puntos que a juicio del que escribe son visibles 
en el cuadro (Figura 1).

  1.	Rotación interna de ambos hombros.
  2.	Ambos codos en extensión (prácticamente mínimos 

pliegues en ropa de codo derecho (existiendo la posi-
bilidad de no poderlos flexionar).
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  3.	Posición en flexión de ambas muñecas.
  4.	Flexión de articulaciones metacarpo falángicas de 

ambas manos.
  5.	Flexión de interfalángicas proximales de ambas manos.
  6.	Ambas rodillas en extensión.
  7.	Hipotrofia de musculatura de pierna derecha al com-

pararla con la contralateral que se encuentra en un 
plano posterior.

  8.	Pie derecho equino-varo aducto.
  9.	Caída de arco anterior de pie derecho.
10.	Segundo ortejo de pie derecho en martillo, superpuesto 

sobre el tercer ortejo.
11.	Quinto ortejo con aducción y rotación sobre su eje.
12.	Descenso del arco longitudinal de pie izquierdo (pie 

plano).
13.	Utiliza muleta con apoyo axilar, sabemos que es una 

muleta ya que su longitud es la misma del piso a la axila 
izquierda, al no tener maneral, es muy posible que 
el niño la manejara apoyándola en el primer espacio 
interóseo entre el pulgar y el índice de mano izquierda.

14.	Utiliza pinza lateral del pulgar para sostener un docu-
mento.

Por lo anterior, al menos a la observación, se puede 
pensar como posibilidad diagnóstica en artrogriposis, y no 
sólo en la presencia de un pie equino-varo-aducto.

En un fragmento del artículo de Álvaro,3 intitulado “Lo 
neurológico y médico en la pintura barroca”, se menciona: 

El patizambo o El niño cojo (1642) muestra signos de espas-
ticidad en los miembros derechos: el brazo, en extensión 
forzada del codo y con flexión palmar de la muñeca y dedos; 
la pierna, también en extensión, con apoyo solo de la punta 
del pie, con deformidad en varo del mismo.

Aquí habrá que anotar que esta aseveración puede pres-
tarse a discusión, ya que ante la presencia de espasticidad, 
el patrón habitual es que la extremidad superior se encuen-
tre en moderada abducción, codo en flexión, pronación de 
antebrazo, flexión de muñeca y pulgar atrapado por dedos 
en flexión, por otra parte, el patrón de espasticidad en 
miembro pélvico habitualmente es de aducción de cadera, 
rodilla en extensión y pie en equino-varo; sin embargo, 
como posibilidad queda en el diagnóstico diferencial.

Por otra parte, el término artrogriposis (ἄρθρον ‘articula-
ción’ + gryp- γρυπός ‘curvado’), también conocido como 
artrogriposis múltiple congénita o contracturas articulares 
congénitas múltiples, fue descrito por Otto como una 
miodistrofia en 1841; se caracteriza por contracturas arti-
culares congénitas, no progresivas y simétricas que afectan, 
al menos, dos áreas diferentes del cuerpo humano. Es 
una enfermedad heterogénea y se han descrito cientos de 
padecimientos que la asocian con al menos 105 defectos 
genéticos. La expresión “artrogriposis” se utiliza más como 
un signo clínico que como un diagnóstico.4 Existen dos 
tipos principales de artrogriposis múltiple congénita; la más 
común es la amioplasia que representa 40% de los casos 
(tipo clásico) y ocurre en 1 de cada 10,000 nacidos vivos 

A B C

D
Figura 1:

A) Pintura barroca 
de José de 

Ribera titulada el 
“Patizambo”. B-D) 
Observaciones a 
nivel distal de las 

extremidades.
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de manera esporádica. El tejido muscular es atrófico y es 
reemplazado por tejido graso y fibroso. Los individuos con 
esta forma suelen tener inteligencia normal, en estos casos 
las extremidades están involucradas en un patrón simétrico. 
La apariencia típica de la amioplasia5 se manifiesta con 
hombros rotados internamente y aducidos, flexión palmar 
y contracturas de flexión de articulaciones interfalángicas 
distales, luxación de cadera, contracturas de extensión de 
rodillas y deformidad en pie equino-varo severo.6

El segundo tipo más común es la artrogriposis distal, una 
alteración con herencia autosómica dominante, siendo un 
grupo de síndromes principalmente con contracturas arti-
culares distales de las extremidades. Hasta la fecha se han 
descrito, al menos, 10 tipos diferentes de artrogriposis distal.7

Independientemente del diagnóstico, del cual como 
médicos sólo podemos hacer ciertas elucubraciones, al 
observar esta pintura, nos queda el poder admirar el arte 
de uno de los pintores notables del Siglo de Oro.
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defunción (p ≤ 0.001). Los días promedio para solicitar aten-
ción médica no mostraron una diferencia con significancia 
estadística (p = 0.23), observando poco más de seis días 
independientemente del desenlace. En cuanto al promedio 
de días de estancia hospitalaria, se evidenció 9.1 promedio de 
días estancia en los egresados por mejoría versus 14.5 prome-
dio de días estancia en egresados por defunción (p ≤ 0.001).

Un análisis cualitativoii nos dice que el antecedente 
de hipertensión o afección renal crónica condiciona a los 
pacientes a tener el doble de posibilidades de no alcanzar 
la eficacia deseable (p ≤ 0.001). En caso de tener una sobre-
estancia hospitalaria (mayor o igual a siete días), se observa 
un riesgo casi tres veces mayor de no alcanzar la eficacia 
(p ≤ 0.001); mientras que para situaciones de atención 
en área de cuidados intensivos con ventilación mecánica, 
condicionó hasta nueve veces más la probabilidad de tener 
un desenlace en mortalidad (p ≤ 0.001).

En resumidas cuentas, la atención hospitalaria de 
pacientes COVID-19 en Hospital Ángeles Chihuahua ha 
tenido una alta eficacia. Las condicionantes que parecieran 
eclipsar este desempeño han resultado, por lo general, 

Respetable editor:

Hospital Ángeles Chihuahua cuenta con una capacidad ins-
talada en capital humano, infraestructura y servicios suficien-
tes para la atención de pacientes bajo protocolo SARS-CoV-2 
en la presente pandemia por COVID-19, aunado al ejercicio 
profesional bajo el modelo de seguridad del paciente. Por 
lo que a través del presente ponemos a disposición de su 
consejo editorial la siguiente información explicita en el 
Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiológica (SINAVE), 
con el fin de exponer de manera objetiva la eficacia del 
manejo hospitalario en dichos casos, que se ve reflejada 
en un manejo exitoso tras ratificar su mejoría y curación.

Desde abril 2020 y hasta mediados de junio 2021 se ha 
brindado atención a casi dos mil pacientes, tanto en manejo 
ambulatorio como hospitalario. De este último grupo, se 
calcula una eficacia en la gran mayoría (en 84.3% de un 
total de 842 pacientes).

Ahora bien, valdría la pena analizar qué factores pudie-
ron interactuar en ese 15.7% restante y además dimensio-
nar si pudieran relacionarse o no al proceso de atención.

Analizando de manera cuantitativai, la edad de los pa-
cientes hospitalizados denota una diferencia de promedios 
contundente en quienes tuvieron un motivo de egreso por 
mejoría de 53.7 años versus 66.7 años que egresaron por 

 i 	Evaluación estadística mediante prueba t de Student.
ii 	Evaluación estadística mediante estimación odds ratio con χ2.
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no atribuibles al proceso de atención por ser inherentes 
a las condiciones propias de los pacientes como la edad, 
enfermedades crónicas y complicaciones, sobreestancia 
hospitalaria que puede ser atribuible a interacción de estas 
comorbilidades con el SARS-CoV-2.

En el futuro, valdría la pena ejercer análisis más exten-
sos, multicéntricos y con información más detallada para 
conocer la “otra cara de la moneda” en la pandemia por 
COVID-19… tener confianza en que los procesos de aten-
ción hoy por hoy se llevan de manera eficaz.
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Resumen

El virus SARS-CoV-2 es el coronavirus que causa la enferme-
dad por coronavirus 19 (COVID-19), ésta es una enfermedad 
de preocupación mundial y declarada pandemia en el 2020. 
Para el adecuado control se han tomado medidas de protección 
personal e investigado una gran variedad de medicamentos 
que actúen en las distintas etapas del proceso patogénico 
para evitar la adhesión, replicación y progresión del virus 
en los diferentes estadios de la enfermedad, así como la 
generación de anticuerpos neutralizantes efectivos contra la 
misma. El surgimiento de las variantes genéticas ha generado 
la necesidad del avance en las tecnologías para la elaboración 
e investigación de nuevos blancos terapéuticos. Actualmente, 
no se cuenta con ningún medicamento específico para el trata-
miento farmacológico de la COVID-19; sin embargo, se utilizan 
diferentes medicamentos que han evitado la progresión de la 
enfermedad, la recuperación, así como la disminución de la 
mortalidad y aumento de la supervivencia.

Palabras clave: SARS-CoV-2, COVID-19, coronavirus, 
tratamiento, blancos farmacológicos.

Abstract

SARS-CoV-2 is the coronavirus that causes coronavirus 
disease 2019 (COVID-19), which is a disease of global concern 
and declared as a pandemic in 2020. For adequate control, 
personal protection measures have been taken and a great 
variety of drugs have been investigated to act in the pathogenic 
process to prevent the adhesion, replication and progression 
of the virus in the different stages of the disease, as well as 
the generation of effective neutralizing antibodies against it. 
The emergence of genetic variants has generated the need for 
advances in technologies for the development and research 
of new therapeutic targets. Currently, there is no specific drug 
for the pharmacological treatment of COVID-19, however, 
different drugs are used that have prevented the progression 
of the disease, recovery of illness, decreased mortality and 
increased survival.

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, coronavirus, treatment, 
pharmacological targets.
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INTRODUCCIÓN

El SARS-CoV-2 es un betacoronavirus envuelto, pertene-
ciente al subgénero Sarbecovirus, subfamilia Orthocorona-
virinae, y agente causal de la enfermedad por coronavirus 
2019 (COVID-19, por sus siglas en inglés). Esta enfermedad 
surgió en diciembre del 2019 en Wuhan, China como 
una neumonía severa que se propagó globalmente, lo 
que originó la pandemia por COVID-19, declarada el 11 
de marzo del 2020. Este virus posee un genoma de ARN 
monocatenario no segmentado de sentido positivo que 
codifica para 16 proteínas no estructurales y cuatro estruc-
turales: la glicoproteína espiga (S), responsable de la unión 
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y fusión del virus con las membranas celulares; la proteína 
de membrana (M), responsable de la liberación de la par-
tícula viral y la formación de su envoltura; la proteína de 
nucleocápside (N) y la proteína de envoltura (E)1 (Figura 1).

La pandemia por SARS-CoV-2 ha causado un gran nú-
mero de decesos alrededor del mundo, se han estudiado 
y empleado una gran variedad de fármacos para intentar 
controlar la infección, pero actualmente no existe un tra-
tamiento específico. Sin embargo, algunos de los fármacos 
empleados hasta ahora, han contribuido al mejor manejo 
de las complicaciones graves asociadas a la enfermedad, así 
como a disminuir la mortalidad. El objetivo de este artículo 
es conocer los principales fármacos que se han empleado 
a lo largo de la pandemia por la COVID-19, haciendo 
especial hincapié en los blancos terapéuticos durante el 
proceso patogénico viral, sus indicaciones dependiendo 
de la gravedad, así como aquellos que han sido aprobados 
o rechazados para su empleo terapéutico.

BLANCOS FARMACOLÓGICOS PARA LA 
INFECCIÓN POR EL VIRUS SARS-CoV-2

El SARS-CoV-2 ingresa al hospedero a través del receptor 
de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA2), ex-
presado diferencialmente en distintos tejidos corporales 
como son: el epitelio de la mucosa nasal, oral, nasofaringe, 
pulmonar, gastrointestinal, tegumentario, renal, vascular, 
hepático, cerebral, testicular, en linfonodos y en el bazo.2 
La unión del virus al ECA2 es el primer paso de la infección 
viral. Para ello, la proteína S utiliza sus dos subunidades fun-
cionales: la subunidad S1 que permite la unión al receptor 
celular (ECA2) y la subunidad S2, que facilita la fusión del 
virus con las membranas de la célula hospedera. Una vez 
unido al receptor ECA2, el complejo formado se procesa 
proteolíticamente mediante la proteasa de transmembra-
na tipo 2 (TMPRSS2) celular, lo que facilita la escisión de 
ECA2 y genera la activación de S, iniciando de esta forma 
el proceso de unión-fusión del virus con la membrana 
celular.3 En este punto de la infección se ha sugerido que 
los medicamentos como la cloroquina e hidroxicloroquina 
podrían inhibir la fusión y glicosilación de la proteína S del 
virión con el receptor ECA2, así como la ivermectina, que 
podría tener un papel en la inhibición de esta adhesión y 
de la inhibición de las proteínas de transporte nuclear del 
hospedero, importina alfa/beta-1.4,5

Una vez completada la etapa de unión/fusión, el mate-
rial genético viral es liberado dentro del citoplasma donde 
se realiza el proceso de transcripción, la secuencia de un 
gen se copia para hacer una molécula de ARN; replica-
ción, se duplica el nuevo material genético; y traducción, 
se generan las diferentes proteínas del virión a partir de 
un ARNm, para la formación de nuevos viriones. Durante 

estos procesos, se propusieron al análogo de adenosina, 
remdesivir, para inhibir la replicación del virión del SARS-
CoV-2 al incorporarse a la ARN polimerasa, y a los inhi-
bidores de proteasas, lopinavir/ritonavir, cuya función es 
inhibir la sección proteica del material genético del virión 
para así evitar el ensamblaje y conformación de las distintas 
estructuras víricas.4,5

Cuando se logra la conformación de viriones por las 
células hospederas, éstos son liberados al torrente san-
guíneo, donde son reconocidos por diferentes células 
inmunológicas, como las células dendríticas, linfocitos 
CD4+ Th1, macrófagos y neutrófilos para su eliminación; 
así como la estimulación de linfocitos B para la produc-
ción de anticuerpos dirigidos contra el virión. En caso de 
sobrepasar los mecanismos de defensa inicial, el organismo 
hospedero inicia la producción descontrolada de citocinas 
proinflamatorias, entre las que destacan las interleucinas 
(IL) 1, 2, 6, interferón gamma (IFN-γ) y el factor de necrosis 
tumoral alfa (TNF-α), que generan una respuesta citotóxica 
a través de patrones moleculares asociados a daño (DAMPs) 
y a patógenos (PAMPs), una tormenta de citocinas y la 
subsecuente falla de órganos múltiples. En estos diferen-
tes mecanismos destacan la colchicina, cuyo mecanismo 
propuesto fue la inhibición de la quimiotaxis, inhibir la 
formación del inflamasoma y de la IL-1; los inhibidores 
de IL-1 (anakinra), inhibidores de IL-6 (tocilizumab); y los 
productos con anticuerpos contra el SARS-CoV-2 para crear 
una mayor contención del virión.4,5

Sin embargo, aunque muchos de estos blancos tera-
péuticos fueron prometedores al inicio de la pandemia, 
actualmente se ha descartado el uso de algunos y se ha 
recomendado el uso de otros por la Organización Mundial 
de la Salud (OMS) y las distintas agencias regulatorias de 
cada país para disminuir la mortalidad y mejorar la super-

Figura 1: Estructura del virión del SARS-CoV-2 en la que se 
distinguen las principales proteínas que la conforman.
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vivencia de los pacientes que desarrollan la enfermedad 
por el virus SARS-CoV-2.

TRATAMIENTO HOSPITALARIO DE 
COVID-19 GRAVE/SEVERO

COVID-19 grave o severo

El espectro clínico de la infección por SARS-CoV-2 varía 
de un curso asintomático hasta una enfermedad crítica. 
La sintomatología incluye fiebre, tos, dolor de garganta, 
malestar general o mialgias; algunos pacientes también 
debutan con síntomas gastrointestinales como anorexia, 
diarrea y náuseas.6 Se ha reportado que 68% de los pacien-
tes presenta anosmia y disgeusia.6 La enfermedad severa 
usualmente comienza una semana después del inicio de 
la sintomatología; la disnea es el hallazgo más frecuente en 
la enfermedad severa y por lo regular está acompañada de 
hipoxemia. A su vez, la mayor parte de los pacientes con 
enfermedad severa por COVID-19 desarrollan insuficiencia 
respiratoria progresiva. Estos pacientes frecuentemente 
cumplen con criterios para síndrome de distrés respira-
torio agudo, definido como la aparición de infiltrados 
bilaterales, hipoxemia severa y edema pulmonar que no 
se explica por falla cardiaca o por sobrecarga hídrica. Es 
común el desarrollo de complicaciones tromboembólicas, 
sepsis, falla cardiaca y exacerbación de comorbilidades 
preexistentes, así como desórdenes en el sistema nervioso 
central y periférico.6-9

Oxigenación y ventilación

La saturación de oxígeno (SatO2) óptima en personas con 
COVID-19 es incierta. No obstante, la meta de SatO2 debe 
ser de 92 a 96%, considerando la evidencia indirecta de la 
experiencia en pacientes sin COVID-19, en donde saturacio-
nes menores a 92% o mayores a 96% pueden ser dañinas.9

Los sistemas de ventilación de bajo flujo proporcionan 
menos de 40 L/min de oxígeno, por lo que no proporciona 
la totalidad del gas inspirado y parte del volumen inspirado 
es tomado del medioambiente. Todos estos dispositivos 
utilizan un borboteador que funciona como reservorio de 
agua para humidificar el oxígeno inspirado. Los dispositivos 
de bajo flujo más frecuentemente utilizados son las puntas 
nasales, máscara simple de oxígeno y máscara simple con 
reservorio.10 El uso de sistemas de ventilación de bajo flujo 
se debe utilizar en aquellos pacientes con hipoxemia sin 
signos respiratorios de urgencia (frecuencia respiratoria 
mayor a 24 respiraciones por minuto, saturación de oxígeno 
menor a 90%, disnea y fiebre).11

Por otra parte, la oxigenoterapia de alto flujo permite 
administrar un flujo de gas totalmente acondicionado hasta 

a 60 L/min mediante cánulas nasales, obteniendo una rápida 
mejoría de los síntomas debido a diferentes mecanismos 
como, por ejemplo, una reducción de la resistencia de 
la vía aérea superior, cambios en el volumen circulante 
y la generación de cierto grado de presión positiva.12 Se 
recomienda utilizar sistemas de ventilación de alto flujo en 
pacientes con hipoxemia y datos de urgencia como en el 
caso de insuficiencia respiratoria aguda (saturación menor 
a 90%, taquipnea y disnea, a pesar del uso de dispositivos 
de bajo flujo). Se han observado mayores beneficios en días 
libres de ventilación con el uso de cánula nasal de alto flujo, 
en comparación con los dispositivos de presión positiva en 
el manejo de la insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica; 
siendo de 24 días libres de ventilador para el uso de la cánula 
nasal y de 19 días libres de ventilador para la ventilación con 
presión positiva; así como una disminución de la mortalidad 
a 90 días con el uso de la cánula nasal.13,14

La ventilación mecánica es el proceso, mediante diferen-
tes dispositivos, en donde se sustituye, total o parcialmente 
y de forma temporal, la ventilación espontánea; es decir, 
el intercambio de oxígeno y CO2 entre el aire ambiente y 
el alvéolo. Dicho procedimiento se realiza tanto de forma 
invasiva, a través de intubación endotraqueal y aplicación 
de presión positiva con un ventilador mecánico.15

Es esencial monitorizar de cerca a aquellos pacientes 
con hipoxemia en busca de signos de descompensación 
respiratoria para evaluar el uso de ventilación mecánica en 
quienes cumplan criterios para el manejo avanzado de la 
vía aérea, como son la taquipnea persistente mayor a 30 
rpm, saturación menor a 90% pese a oxígeno suplementario 
(FiO2), insuficiencia respiratoria aguda y datos de choque.16

Así mismo, se ha observado que la pronación de pacien-
tes con ventilación mecánica ha mejorado su oxigenación, 
aumentando el índice PaO2/FiO2. Se recomienda utilizar 
presiones finales de espiración positiva altas (PEEP, por sus 
siglas en inglés) para prevenir el colapso alveolar, mejorar la 
oxigenación y minimizar las atelectasias como resultado de 
lesión pulmonar inducida por ventilador.17,18 La pronación 
de los pacientes está contraindicado cuando se requiere 
intubación inmediata, pacientes hemodinámicamente 
inestables y en pacientes con cirugía de abdomen reciente.

Manejo hemodinámico

Se debe comenzar con fluidoterapia de manera conser-
vadora en aquellos pacientes sin datos de hipoperfusión. 
En pacientes que requieran reanimación hídrica o manejo 
hemodinámico del choque se recomienda ser tratados 
como en el choque séptico.19

El uso de soluciones cristaloides balanceadas debe lle-
varse a cabo en primera instancia y se debe evitar el uso 
de coloides.20,21
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En caso de llegar a requerir el uso de vasopresores, se 
recomienda iniciar con norepinefrina, monitorizando en 
todo momento la presión arterial media (PAM). Si se logra 
mantener una PAM por debajo de 65 mmHg se debe 
agregar vasopresina (por arriba de 0.03 unidades/minuto) 
o epinefrina. Se espera la aparición de falla cardiaca y 
persistencia de datos de hipoperfusión después de una 
adecuada terapia con soluciones cristaloides y aminas 
vasoactivas, por lo que se recomienda la utilización de 
dobutamina en estos casos.

Terapia antitrombótica en pacientes hospitalizados

La infección por SARS-CoV-2 se ha asociado con estados 
protrombóticos, con elevación de fibrina y sus productos 
de degradación como fibrinógeno y dímero D. En algunos 
estudios, la elevación de estos marcadores se asocia a 
peores resultados clínicos.22

Se recomienda el uso de heparina de bajo peso mole-
cular y heparina no fraccionada sobre los anticoagulantes 
orales, debido a que los primeros tienen una vida media 
menor, pueden ser administradas por vía intravenosa o 
subcutánea y tienen menos interacciones farmacológicas.23 

Se debe evitar el uso de anticoagulantes en pacientes con 
COVID-19 leve y con manejo ambulatorio, a menos que 
haya razón o indicación necesaria para su uso.

Manejo terapéutico de pacientes 
con COVID-19 grave/severo

En los pacientes con hipoxemia y sin requerimientos de 
oxígeno, se recomienda el uso de remdesivir y evitar el uso 
de dexametasona y tocilizumab.24

En los pacientes que requieren oxígeno suplementario a 
bajo flujo, se debe iniciar manejo con dexametasona y rem-
desivir. Por otra parte, en aquellos pacientes con requerimien-
tos bajos de oxígeno, pero con marcadores inflamatorios altos, 
se recomienda un incremento rápido en los requerimientos 
de oxígeno e iniciar tratamiento con tocilizumab.25,26

En pacientes con requerimientos de oxígeno con dispo-
sitivos de alto flujo, se recomienda utilizar dexametasona. 
Si el paciente se encuentra dentro de las primeras 24-48 
horas de su ingreso a la UCI, se recomienda iniciar con 
tocilizumab. También se puede considerar el uso de rem-
desivir en estos pacientes, pero se deben priorizar aquellos 
que requieran oxígeno a bajo flujo.27,28

Pacientes con ventilación mecánica: se recomienda el 
uso de dexametasona. Si el paciente se encuentra dentro 
de sus primeras 24 horas de su ingreso a la UCI, se reco-
mienda iniciar con tocilizumab.26,29

En la Figura 2 se propone un algoritmo sobre el manejo 
terapéutico de los pacientes con COVID-19.

ANTIRRETROVIRALES, ANTIBIÓTICOS 
Y ANTIPARASITARIOS

Una gran variedad de medicamentos, empleados en di-
versas enfermedades infecciosas preexistentes, han sido 
motivo de estudio como blancos terapéuticos para el ma-
nejo de la COVID-19. Entre los más significativos destacan:

Remdesivir

Es un profármaco análogo del nucleótido adenosina que se 
metaboliza en las células del hospedero para la formación del 
nucleósido trifosfato, el cual es farmacológicamente activo y, 
por lo tanto, inhibe la replicación del virión del SARS-CoV-2 
al incorporarse a la ARN polimerasa30 (Figura 3).

Este profármaco ha sido aprobado, por distintos organis-
mos como la Organización Mundial de la Salud (OMS) y la 
Food and Drug Administration (FDA), para el tratamiento 
de la COVID-19 en pacientes hospitalizados y evidencia 
de infección del tracto respiratorio inferior, tanto en pe-
diátricos como adultos, a partir de los 12 años y por arriba 
de los 40 kg de peso corporal; no se han documentado 
en estudios clínicos su uso con parámetros menores; sin 
embargo, la FDA lo ha aprobado, de igual modo, en los 
pacientes pediátricos menores de 12 años y mayores de 
3.5 kg de peso corporal.31

Su dosificación es vía intravenosa (IV) con 200 mg en el 
día uno y de 100 mg del día dos al 10, evitando sobrepasar 
los 10 días de tratamiento.32

Entre sus principales efectos adversos destacan las 
molestias gastrointestinales, elevación de transaminasas y 
del tiempo de protrombina, así como hipersensibilidad al 
medicamento. Su uso debe ser suspendido en caso de una 
elevación importante de ALT mayor a 10 veces su valor 
normal y/o con datos clínicos de inflamación hepática.32

El empleo combinado de remdesivir con 4 mg de barici-
tinib (inhibidor selectivo y reversible de la Janus cinasa, JAK-
1/2) vía nasal o nasogástrica por 14 días, ha demostrado una 
mayor eficacia, que el uso único de remdesivir, en la mejoría 
clínica de pacientes con COVID-19 y en la reducción de la 
recuperación de la enfermedad en pacientes hospitalizados.33

No se recomienda la administración de remdesivir en 
pacientes con filtrado glomerular (FG) < 30 mL/min por 
su mecanismo de excreción renal; así como en pacientes 
embarazadas, a menos que esté justificado su uso.34

Lopinavir/ritonavir

Son inhibidores de proteasas, enzimas encargadas de 
seccionar las proteínas sintetizadas a partir del material 
genético del virus para que se puedan ensamblar y confor-
mar las distintas estructuras del virión; entre estas enzimas 
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Figura 2: Algoritmo terapéutico propuesto para el manejo de los pacientes con COVID-19 de acuerdo con los fármacos y blancos terapéuticos 
aprobados por las agencias regulatorias y la OMS.
FR = frecuencia respiratoria; SatO2 = saturación de oxígeno; INR = International Normalized Ratio; PAM = presión arterial media; UCI = 
Unidad de Cuidados Intensivos; PaO2 = presión arterial de oxígeno; FiO2 = fracción inspiratoria de oxígeno.
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destacan la proteasa similar a la 3-quimotripsina (3CLpro) 
y la proteasa similar a la papaína (PLpro)34 (Figura 3).

Los estudios RECOVERY demostraron que el uso de 
inhibidores de proteasas como lopinavir/ritonavir en dosis 
de 400 y 100 mg, respectivamente, por vía oral durante 10 
días o hasta la remisión, no mostraron reducciones en la 
mortalidad, de la estancia hospitalaria ni de la progresión 
de la enfermedad por COVID-19 en pacientes hospitaliza-
dos; por lo que la OMS descartó su empleo como blanco 
terapéutico de la enfermedad.35

Entre sus efectos adversos se encuentran principalmente 
alteraciones gastrointestinales (diarrea, náusea o vómito), 
prolongación del QT y hepatotoxicidad.34

Cloroquina o hidroxicloroquina

La cloroquina e hidroxicloroquina son fármacos análogos 
de la 4-aminoquinolona que han sido empleados en el 
tratamiento de otras enfermedades como la malaria/palu-
dismo y distintas enfermedades autoinmunes.34

Su empleo al inicio de la pandemia para el tratamien-
to de la COVID-19 fue controvertido, debido a que su 
mecanismo de acción propuesto es la inhibición de la 
fusión y glicosilación de la proteína S del SARS-CoV-2 con 
el receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 
(ACE2) de las células del hospedero34 (Figura 3).

En diferentes estudios clínicos de RECOVERY, se observó 
que el uso único de cloroquina e hidroxicloroquina a una 
dosis de 400 mg dos veces al día durante siete días o el uso 
de 400 mg de hidroxicloroquina dos veces al día, más el uso 
de una dosis de 500 mg de azitromicina al día, no demostró 
efecto preventivo de pacientes sanos expuestos al virus, ni 
efecto terapéutico para la infección por SARS-CoV-2 en 
pacientes hospitalizados; por lo cual, la OMS descartó su 
uso como blanco terapéutico de la COVID-19.36,37

Los efectos adversos son mayores y no presentan bene-
ficio alguno en el tratamiento, entre los que se incluyen la 
alteración cardiaca con prolongación del QT, torsades de 
pointes, arritmias ventriculares, hipoglucemia, rash, náusea, 
retinopatía y supresión de médula ósea.34

Azitromicina

Es un antibiótico de amplio espectro perteneciente a los 
macrólidos, cuyo mecanismo de acción es la inhibición 
de la síntesis proteica por medio de la subunidad 50S ri-
bosomal de las bacterias y se ha descrito que presenta un 
efecto inmunomodulador.

Los estudios RECOVERY demostraron que el uso de 
azitromicina, en dosis estándar de 500 mg diarios por vía 
oral, durante 10 días por vía intravenosa, hasta la remisión 
de enfermedad en pacientes hospitalizados por COVID-19 

o en combinación con cloroquina/hidroxicloroquina, no 
mejoró la supervivencia ni profilaxis de la enfermedad por 
el virus SARS-CoV-2; por lo que la OMS descartó su uso 
como blanco terapéutico de la COVID-19.38

La importancia del uso adecuado de antibióticos es in-
dispensable para el manejo de sobreinfecciones bacterianas 
en neumonía severa por COVID-19, de tal modo que se 
evite la resistencia a los distintos antibióticos.39

Ivermectina

Es un antiparasitario potente activo contra ectoparásitos y 
nemátodos intestinales, tisulares y algunas filarias.

Los informes de los estudios in vitro contra el virus SARS-
CoV-2 sugieren que la ivermectina actúa inhibiendo las 
proteínas de transporte nuclear del hospedero (importina 
alfa/beta-1), que forman parte del transporte intracelular que 
los virus secuestran para potenciar la infección, suprimiendo 
la respuesta antiviral del hospedero; además de interferir 
con la adhesión de la proteína S del virión con la membra-
na celular del hospedero (Figura 3). Sin embargo, las dosis 
para alcanzar este efecto en cultivos son mayores a las dosis 
máximas aceptadas para el ser humano, por lo que no existe 
evidencia a la fecha del uso a favor de este medicamento 
como fármaco terapéutico contra la COVID-19.34

INMUNOMODULADORES

Dexametasona

Los glucocorticoides han sido utilizados en síndromes rela-
cionados con COVID-19. Tales como SARS, síndrome res-
piratorio del Medio Oriente, influenza severa y neumonía 
adquirida en la comunidad. Sin embargo, la evidencia de 
este grupo farmacológico es débil para estas enfermedades 
por la falta de estudios controlados aleatorizados.40

En el Reino Unido se realizó el estudio RECOVERY alea-
torizado, en donde se estudiaron 6,425 sujetos divididos 
en dos grupos. En el primero se evaluó el uso del manejo 
convencional de pacientes hospitalizados y en el segundo, el 
manejo convencional en combinación con 6 mg de dexame-
tasona al día por un periodo de siete días.34 El mayor bene-
ficio del uso de dexametasona para disminuir la mortalidad 
al día 28 se observó en aquellos pacientes que recibieron 
soporte ventilatorio y también en aquellos que fueron re-
clutados una semana después del inicio de la enfermedad, 
lo que sugiere que el estadio de la enfermedad pudo haber 
sido dominado por elementos inmunopatológicos, con una 
replicación viral activa en un segundo plano.

No se encontraron beneficios en pacientes que no 
requerían oxígeno suplementario, por lo que no se reco-
mienda su uso en estas personas.41
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Se recomienda el uso de dexametasona en pacientes 
con enfermedad severa o grave que requieran oxígeno 
suplementario o soporte ventilatorio a una dosis de 6 mg 
por 10 días o hasta el alta hospitalaria.

También es importante la monitorización de eventos 
adversos, tales como hiperglucemia o el aumento del riesgo 
de infecciones bacterianas y fúngicas, glaucoma, cataratas, 
retención de líquidos, hipertensión, aumento de peso, 
osteoporosis, entre otras.

Inhibidores de la IL-6

La interleucina 6 es liberada en respuesta a infecciones 
y estimula las vías proinflamatorias como parte de una 
respuesta inflamatoria aguda.34

El tocilizumab y sarilumab son anticuerpos monoclona-
les que inhiben a los receptores de unión a la membrana 
plasmática celular y al receptor soluble de la IL-6. El uso 
clínico de estos fármacos para el tratamiento de la CO-
VID-19 ha sido descrito en distintos ensayos controlados 
aleatorizados, con resultados principalmente negativos.27,42 
No obstante, los investigadores de la Plataforma Adaptativa, 
Multifactorial e Integrada para Estudios Aleatorizados de 
Neumonía Adquirida en la Comunidad (REMAP-CAP, por 
sus siglas en inglés) realizaron otro estudio clínico aleato-
rizado en el que obtuvieron resultados que contrastan con 
los previos; en este protocolo participaron 803 pacientes 
críticos con COVID-19 divididos en tres grupos. El primero 
fue compuesto por 353 personas que recibieron tocilizu-
mab, 8 mg por kilogramo de peso (dosis máxima de 800 

Figura 3: Blancos terapéuticos de los distintos fármacos implicados en el tratamiento de la infección por el virus SARS-CoV-2 
durante su proceso patogénico.
ACE2 = enzima convertidora de angiotensina-2; TMPRSS2 = proteasa transmembrana de serina-2; RNA = ácido ribonucleico; M = proteína 
membranal; S = proteína espiga; E = envoltura; N = nucleocápside; RER = retículo endoplásmico rugoso; IL = interleucina; IFN = interferón, 
TNF = factor de necrosis tumoral.
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mg), con una dosis de repetición 12 a 24 horas después 
según el estado clínico del paciente; el segundo grupo 
fue compuesto por 48 personas, quienes recibieron 400 
mg de sarilumab en una única ocasión; en el tercer gru-
po participaron 402 personas que conformaron el grupo 
control. Cabe mencionar que 93% de los participantes de 
este estudio recibieron dexametasona como tratamiento 
coadyuvante, debido a que los resultados preliminares del 
estudio RECOVERY ya habían sido publicados.43

Se encontró que en pacientes críticos con COVID-19 
el uso de antagonistas del receptor de interleucina 6 fue 
efectivo al aumentar los días libres de soporte orgánico, 
tanto ventilatorio como circulatorio en comparación al 
tratamiento convencional con glucocorticoides sin otro 
inmunomodulador.43

Otro estudio aleatorizado en el que participaron 249 
pacientes para el grupo que recibió tocilizumab y 128 
pacientes en el grupo placebo, se observó una baja proba-
bilidad de progresión a ventilación mecánica en la cohorte 
que recibió tocilizumab; sin embargo, no se demostró 
mejoría en la supervivencia.44

El Centro de Control de Enfermedades (CDC, por sus 
siglas en inglés) recomienda el uso de tocilizumab en com-
binación con dexametasona en pacientes hospitalizados 
que presentan una rápida descompensación respiratoria, 
tales como pacientes que se encuentren dentro de sus 
primeras 24 horas en una UCI y que requieren ventilación 
mecánica o ventilación de alto flujo; o en pacientes no 
admitidos en una UCI en los cuales sus requerimientos de 
oxígeno incrementan rápidamente.26

Colchicina

La colchicina es un medicamento antiinflamatorio que se 
usa para tratar una variedad de afecciones,45,46 cuando 
se administra al comienzo del curso de COVID-19, estos 
mecanismos pueden mitigar o prevenir potencialmente las 
manifestaciones de la enfermedad asociadas con la infla-
mación, el ensayo de paciente ambulatorios COLCORONA 
mostró una ligera reducción en las hospitalizaciones en el 
subconjunto de pacientes ambulatorios, cuyo diagnóstico 
se confirmó mediante PCR para SARS-CoV-2, no se de-
mostró eficacia en el tratamiento para pacientes hospita-
lizados. Los principales efectos adversos observados de la 
colchicina son: diarrea, náuseas, vómitos, calambres, dolor 
abdominal, hinchazón y pérdida del apetito.47

Fluvoxamina

Es un inhibidor selectivo de la recaptación de serotonina que 
se une al receptor sigma-1 en las células inmunes, lo que resul-
ta en una producción reducida de citocinas inflamatorias.32,46

No hay datos suficientes para la recomendación a favor 
o en contra del uso de fluvoxamina como tratamiento de 
COVID-19, los estudios realizados hasta el momento no 
muestran resultados significativos.34,49,50

Interferones (Alfa, Beta)

Los interferones son una familia de citocinas con propiedades 
antivirales. No se recomienda el uso de interferones para el 
tratamiento en pacientes con COVID-19 grave o severo,51 
existe muy poca información para recomendar el uso de 
interferón beta leve y moderado (< 7 días desde iniciados 
los síntomas).52 Los estudios no han demostrado ningún be-
neficio de los interferones en pacientes con otras infecciones 
por coronavirus (MERS y SARS) que tienen una enfermedad 
grave o crítica. Además, los interferones tienen toxicidades 
importantes que superan el potencial de beneficio.53

Inhibidores de IL-1

No hay datos suficientes para la recomendación a favor o 
en contra del uso de inhibidores de la interleucina (IL)-1.54 
Sin embargo, en el metaanálisis de Barkas se demostró que 
la Anakinra es una terapia eficaz y segura para disminuir la 
necesidad de ventilación mecánica invasiva, así como para 
reducir la mortalidad de los pacientes hospitalizados por 
COVID-19 severo con un riesgo mínimo de infecciones no-
socomiales agregadas en las unidades de terapia intensiva.55

Inhibidores de la JAK cinasa

Esta opción terapéutica es considerada porque puede 
prevenir la fosforilación de proteínas clave, como son las 
citocinas proinflamatorias (IL-6),56 los inhibidores de la ci-
nasa de Janus (JAK) y los que interfieren con la fosforilación 
de las proteínas transductoras de señales y activadoras de 
la transcripción (STAT),57,58 involucradas en la transducción 
de señales que conduce a la activación inmune y, por ende, 
a la inflamación.

La inmunosupresión inducida por esta clase de fárma-
cos podría reducir potencialmente la inflamación y las 
inmunopatologías asociadas observadas en pacientes con 
COVID-19. Además, los inhibidores de JAK, en particular 
el baricitinib, tienen una actividad antiviral directa teórica 
a través de la interferencia con la endocitosis viral, lo que 
puede prevenir la entrada y la infección de las células 
susceptibles.59

Sin embargo, no hay datos suficientes que recomien-
den a favor o en contra el uso de estos fármacos para el 
tratamiento de COVID-19 en pacientes hospitalizados, 
cuando se pueden usar corticosteroides, cuando existe la 
rara circunstancia de que no se pueden usar corticoste-
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roides se recomienda usar baricitinib en combinación con 
remdesivir, pero no se recomienda el uso de estos fármacos 
individualmente.60

ANTITROMBÓTICOS

Existe una gran variedad de antitrombóticos, los cuales se 
dividen en: anticoagulantes orales, heparinas, inhibido-
res del factor Xa (indirectos- Fondaparinux), inhibidores 
directos de la trombina, antiplaquetarios y trombolíticos.

Las heparinas son el grupo de antitrombóticos men-
cionados en múltiples estudios que han demostrado una 
mejor eficacia en el tratamiento para pacientes infectados 
por SARS-CoV-2.61,62

Heparinas

Heparina no fraccionada (HNF): ésta, junto con las hepa-
rinas de bajo peso molecular (HBPM), son las de elección 
si se requiere un efecto anticoagulante rápido. Su uso es 
intrahospitalario, siendo su mecanismo de acción la unión 
a la antitrombina mediante un pentasacárido, que acelera 
más de mil veces su capacidad para inactivar los factores IIa 
y Xa. Esta heparina tiene una disponibilidad muy variable, 
vida media corta y efectos variables en cada paciente. Su 
monitoreo es mediante la medición de TTPa con rangos 
de 1.5 a 2.5 veces el del control, así el riesgo de sangrado 
está directamente relacionado con la dosis administrada.63

Heparina de bajo peso molecular (HBPM): entre ellas 
se encuentra la enoxaparina. Son un grupo heterogéneo 
de sustancias obtenidas de la HNF y cuyo efecto depende, 
igualmente, de su unión a la antitrombina, teniendo más 
capacidad de inhibir al factor Xa. Como ventajas muestra 
una mayor biodisponibilidad, una vida media más larga, 
un efecto antitrombótico más eficaz y mayor seguridad con 
menos efectos secundarios. Se administra dos veces al día y 
no requiere de exámenes de laboratorio para su control.64

Es importante mencionar que dependiendo si el paciente 
se encuentra hospitalizado y es considerado un caso modera-
do, se pueden administrar dosis profilácticas de enoxaparina 
40 mg cada 24 horas vía subcutánea (SC) en pacientes sin 
factores de riesgo para trombosis, 1 mg/kg cada 24 horas vía 
SC en pacientes con factores de riesgo de trombosis; mien-
tras que en casos graves se administra dosis terapéutica 1 
mg/kg cada 12 horas vía SC en fase aguda y 1.5 mg/kg cada 
24 horas vía SC para dosis de mantenimiento.64

TRATAMIENTOS CON ANTICUERPOS 
CONTRA SARS-CoV-2

La mayor parte de pacientes con COVID-19 producen 
anticuerpos neutralizantes contra el SARS-CoV-2 aproxima-

damente 10 días posterior a la aparición de la enfermedad, 
y se observan niveles de anticuerpos más elevados en 
aquellos pacientes que desarrollan enfermedad grave.34

Por lo que se han realizado estudios e investigaciones 
de posibles terapias contra el virus SARS-CoV-2 a través de 
productos que generen anticuerpos específicos contra el 
virus (Figura 3). La actividad neutralizante del plasma de los 
pacientes con COVID-19 se correlacionó con la magnitud 
de las respuestas de los anticuerpos a las proteínas S y N 
del virión del SARS-CoV-2, sin embargo, no demostraron 
disminución en la mortalidad. Los anticuerpos monoclona-
les dirigidos a la proteína S tienen el potencial de prevenir 
la infección por SARS-CoV-2, así como aliviar los síntomas 
y limitar la progresión de la enfermedad grave en pacien-
tes con COVID-19 de leve a moderada, especialmente 
en aquellos que aún no han desarrollado una respuesta 
endógena de anticuerpos.34

Plasma de pacientes convalecientes

Se refiere a productos plasmáticos de pacientes recupe-
rados de COVID-19 que contienen anticuerpos contra 
el virus SARS-CoV-2 para ser administrados en pacientes 
hospitalizados para provocar la supresión del virus y mo-
dificar la respuesta inflamatoria.34

Este tipo de tratamiento no ha mostrado resultados a 
favor de su uso como terapia contra la COVID-19; por 
lo tanto, los ensayos RECOVERY finalizaron en enero del 
2021, debido a que no mostraron evidencia significativa 
en la disminución de la mortalidad a los 28 días tras su 
empleo y con una eficacia de 18% similar a la atención 
médica común.

Un estudio realizado en Argentina con 160 pacientes 
adultos mayores demostró que la administración de títulos 
altos de anticuerpos neutralizantes de pacientes recupe-
rados de la enfermedad a pacientes adultos mayores con 
enfermedad leve/moderada redujo la progresión de la 
enfermedad por COVID-19;65 sin embargo, su uso aún se 
encuentra limitado para fines de investigación.

Anticuerpos monoclonales

Como su nombre lo indica, son anticuerpos monoclonales 
neutralizantes que se unen a diferentes epítopos del do-
minio del receptor de la proteína S del SARS-CoV-2. Su 
empleo ha sido aprobado por la FDA como tratamiento de 
emergencia en pacientes con COVID-19 leve o moderado, 
no hospitalizados y sin uso de oxígeno, tanto pacientes 
adultos y pediátricos, con edad mínima de 12 años y al 
menos 40 kg de peso corporal.34,66 La combinación de 
estos anticuerpos monoclonales ha mostrado reducir la 
progresión de la enfermedad a estadios graves que requie-
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ren uso de oxígeno suplementario y/u hospitalización. Se 
han utilizado varias combinaciones, entre las que destacan:

1.	 Bamlanivimab más etesevimab (700/1,400 mg)66

2.	 Casirivimab más imdevimab (1,200/1,200 mg)

Entre los efectos adversos más frecuentes destacan 
náuseas, diarrea, cefalea, prurito, vómito, rash, fiebre e 
hipersensibilidad al medicamento.34

En caso de recibir este tipo de terapia, la vacunación 
contra el virus SARS-CoV-2 deberá ser diferida a 90 días 
posterior a uso de anticuerpos monoclonales.34

Inmunoglobulinas

Consisten en preparaciones concentradas de anticuerpos 
derivados del plasma obtenido de distintos individuos que 
se han recuperado de la COVID-19, que podría suprimir la 
actividad del virus y modificar la respuesta inflamatoria.34 El 
uso de inmunoglobulinas específicas para otras infecciones 
virales ha demostrado ser segura y eficaz; sin embargo, 
actualmente no hay datos clínicos sobre el uso de éstas 
para la COVID-19. Los riesgos potenciales en la aplicación 
de estas preparaciones pueden incluir reacciones trans-
fusionales (reacciones febriles, hipotensivas, hemolíticas, 
infecciosas, entre otras) o la potenciación de la infección 
dependiente de los anticuerpos.34

SUPLEMENTOS VITAMÍNICOS

Vitamina D

Previenen las infecciones respiratorias en personas de 
diferentes edades,67-69 particularmente en aquellas con 
deficiencias previas de vitamina D, por medio de la pro-
ducción de defensinas y catelicidinas, así como incrementar 
las concentraciones de citocinas antiinflamatorias.70 Sin 
embargo, los estudios realizados hasta el momento con 
vitamina D y pacientes infectados por SARS-CoV-2, no 
muestran mejoría en el pronóstico o la prevención contra 
este mismo.71

Vitamina C

Previene el resfriado común, principalmente en aquellas 
personas bajo estrés físico extremo, reduciendo la duración 
y aliviando los síntomas.72-74 Ha demostrado la disminu-
ción del estado de gravedad en pacientes infectados con 
SARS-CoV-2, reflejado en la disminución de la duración 
de la sintomatología,75 así como una disminución en la 
mortalidad en pacientes en estado séptico.76

Dosis: 200 mg-2,000 mg/d.76

Zinc

Disminuye el estado de gravedad de los pacientes con la 
reducción en los días de recuperación.75 Se propuso que 
inhibe la replicación de varios virus, entre ellos influenza y 
el SARS-CoV-2,78 y se ha asociado a la reducción de la mor-
talidad en tratamiento conjunto con hidroxicloroquina.79

Dosis: 6.8-9.5 mg.76

CONCLUSIONES

El conocimiento de las distintas dianas y terapias farmacoló-
gicas para el manejo de pacientes con COVID-19 resulta de 
vital importancia para el personal médico. El uso y desuso 
de algunos fármacos es un proceso en constante cambio a 
lo largo del control de la pandemia por el virus SARS-CoV-2 
en las diferentes regiones del mundo. Sin embargo, la OMS 
ha aceptado varios tratamientos, siendo la dexametasona el 
estándar del tratamiento en pacientes con enfermedad mo-
derada/severa. La OMS, la FDA y otras organizaciones han 
aprobado otros medicamentos para la evitar la progresión de 
la enfermedad y reducir la mortalidad, como es el uso com-
binado de remdesivir/baricitinib, anticuerpos monoclonales 
como bamlanivimab/etesevimab, oxígeno suplementario, 
la adopción de la posición prona del paciente y el uso de 
heparinas según la presencia de comorbilidades asociadas. 
Se debe tener especial cuidado y vigilancia en los efectos 
adversos de cada medicamento, valorando la respuesta a 
cada uno de ellos para la adecuada recuperación y alta del 
paciente del medio hospitalario.

Conflicto de intereses: Declaramos que ninguno de los 
autores presenta conflictos de intereses.
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Resumen

La COVID-19 tiene un amplio espectro de manifestaciones clínicas 
durante su curso y se han encontrado al menos 55 efectos a largo 
plazo que incluyen signos, síntomas y parámetros clínicos. Las 
etapas clínicas de la enfermedad se dividen en la fase aguda, fase 
postaguda y síndrome post-COVID-19. Estas fases se caracterizan 
por el desarrollo de signos y síntomas desde el inicio hasta cuatro 
semanas, entre cuatro a 12 semanas y más allá de 12 semanas, 
respectivamente. La prevalencia de signos y síntomas varía desde 
35% hasta 94%; en la mayoría de los estudios (80%) predominan 
la fatiga, tos y disnea. Los potenciales mecanismos fisiopatológicos 
que explican el desarrollo de los síntomas incluyen la persistencia 
viral, alteraciones inmunológicas e inflamación, secuelas esperadas 
de una enfermedad crítica y cambios fisiopatológicos específicos 
de la enfermedad aguda en cada sistema. Hasta el momento, se 
desconoce el espectro completo del síndrome post-COVID; a pesar 
de haber identificado muchos de sus componentes clínicos aún 
faltan datos para reconocer el tiempo exacto de duración.

Palabras clave: Síndrome COVID postagudo, SARS-CoV-2 
secuelas, COVID prolongado, síntomas persistentes, síndrome 
post-COVID.

Abstract

COVID-19 has a wide spectrum of clinical manifestations, at least 
55 long-term effects have been found including signs, symptoms 
and clinical parameters. The clinical stages of the disease are 
divided into an acute phase of COVID-19, post-acute phase, and 
post-COVID-19 syndrome. These phases are characterized by 
the development of signs and symptoms from the date of onset of 
symptoms and extend up to 4 weeks, between 4 and 12 weeks and 
beyond 12 weeks respectively. The prevalence varies from 35% 
to 94%, prevailing in most studies above 80%, with fatigue, cough 
and dyspnea being the most prevalent.The pathophysiological 
mechanisms that explain the development of symptoms include 
viral persistence, immune alterations and inflammation, expected 
sequel of critical illness, and specific pathophysiological alteration 
of acute disease in each system. The complete spectrum of post-
COVID syndrome is still unknown, although many of its clinical 
components have been identified, information is still lacking to 
recognize the exact moment to determine its duration.

Keywords: Post-acute COVID-19 syndrome, SARS-CoV-2 
sequel, long COVID, persistent symptoms, post-COVID 
syndrome.
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INTRODUCCIÓN

El SARS-CoV-2 es el agente etiológico responsable de la 
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) originada 
en la provincia de Wuhan, China. La enfermedad presenta 
un amplio espectro de presentación clínica, que va desde la 
forma asintomática hasta una infección crítica,1 al día de hoy 
representa una de las mayores crisis sanitarias de la década.

Hasta el momento, se han identificado al menos 55 
efectos a largo plazo, incluidos signos, síntomas, parámetros 
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de laboratorio e imagen (Tabla 1); a pesar del exhaustivo 
trabajo realizado por la comunidad científica, los efectos 
duraderos de la enfermedad aún no se han logrado dilu-
cidar completamente.2,3

La presente revisión tiene como objetivo describir la 
información más reciente sobre los efectos a largo plazo 
de la COVID-19; a su vez, nos ayudará a comprender las 
manifestaciones postagudas que impactan sobre la salud 
de los pacientes recuperados, debido a que es de vital 
importancia para brindar una adecuada atención basada 
en evidencia.

DEFINICIÓN

El término COVID prolongado (Long COVID) fue el pri-
mero utilizado por los pacientes para hacer referencia a 
los síntomas postinfección, donde hubo varios tipos de 
evidencia para demostrar un curso de enfermedad más 
larga y compleja que la presentada en los informes iniciales 
en Wuhan.4,5

Los investigadores han propuesto el término “síndro-
me de COVID postagudo” como el conjunto de signos y 
síntomas con una duración de tres semanas después del 
inicio de las manifestaciones para la etapa postaguda y 
“COVID crónico” a los que persisten más allá de las 12 
semanas.6 Si tomamos en cuenta la evolución clínica de 
la infección y la capacidad replicativa del SARS-CoV-2, 
ésta sería una definición que puede aplicarse en la 
práctica clínica.7

El National Institute for Health and Care Excellence 
(NICE) considera que los términos “crónico” o “persistente” 
no son apropiados y se prefiere el uso de “síndrome” por-
que refleja el “funcionamiento conjunto” del multisistema, 
por lo que propone las siguientes definiciones:8

1.	 COVID-19 agudo: signos y síntomas de COVID-19 
hasta por cuatro semanas.

2.	 COVID-19 sintomático en curso: signos y síntomas de 
COVID-19 de cuatro a 12 semanas.

3.	 Síndrome post-COVID-19: signos y síntomas que 
se desarrollan durante o después de una infección 
compatible con COVID-19, que persisten más allá de 
12 semanas y no se explican mediante un diagnóstico 
alternativo.

En la presente revisión, con base en las publicaciones 
recientes, proponemos las siguientes definiciones (Figura 1):

1.	 Fase aguda de COVID-19: signos y síntomas de CO-
VID-19 por dos semanas, desde la fecha de inicio de 
síntomas hasta cuatro semanas en casos moderados-
severos.

2.	 Fase postaguda COVID-19: signos y síntomas que se 
extienden más de cuatro semanas y hasta las 12 sema-
nas del inicio de los síntomas.

3.	 Síndrome post-COVID-19: signos y síntomas que se extien-
den más allá de las 12 semanas del inicio de los síntomas.

EPIDEMIOLOGÍA

La base de datos COVID-19 Research Project Tracker, 
desarrollado por el UKCDR & GloPID-R,9 menciona que 
hasta el momento existen 72 proyectos de investigación 
en curso sobre los efectos a largo plazo de la COVID-19.

Tabla 1: Principales síntomas post-COVID reportados 
de acuerdo a los diferentes sistemas.

Hematológico

Aumento del riesgo de eventos tromboembólicos
Embolia pulmonar, trombo ventricular izquierdo, oclusión de 
la arteria central de la retina, trombosis de fístula de diálisis 
arteriovenosa e ictus isquémico

Síntomas

Musculoesqueléticos Respiratorios
Dolor articular Disnea
Dolor muscular Tos

Cardiovasculares Psicológicos/psiquiátricos
Dolor de pecho Depresión
Opresión del pecho Ansiedad
Palpitaciones Trastorno de estrés 

postraumático
Generales Oído, nariz y garganta

Fatiga Tinnitus
Fiebre Dolor de oído
Dolor Garganta seca

Neurológicos Pérdida del olfato o anosmia
Deterioro cognitivo Pérdida del sabor o ageusia
Niebla mental Endocrinos
Pérdida de concentración Desarrollo de novo o 

empeoramiento del control 
de diabetes mellitus, 
tiroiditis subaguda y 
desmineralización ósea

Dermatológicos
Exantema viral
Alopecia

Pérdida de memoria
Dolor de cabeza
Dificultad para dormir
Neuropatía periférica 
(hormigueo y entumecimiento)
Mareo
Delirium (en pacientes adultos 
mayores)
Dificultad para concentrarse

Gastrointestinales
Dolor abdominal
Náusea
Diarrea
Anorexia y reducción de apetito
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Tenforde demostró que 35% de 274 pacientes sintomá-
ticos no hospitalizados no regresaron a su estado de salud 
inicial, y los síntomas con mayor persistencia fueron la tos 
(43%), fatiga (35%) y disnea (29%); la edad avanzada y la 
presencia de múltiples comorbilidades se asociaron con 
enfermedad prolongada10 (Tabla 2).

En Reino Unido, el PHOSP-COVID STUDY, un estudio 
de cohorte longitudinal multicéntrica con 1,077 pacien-
tes, reportó que sólo 28.8% de los pacientes se sintieron 
completamente recuperados, 20% tenía una nueva dis-
capacidad y 19% experimentó un cambio de ocupación 
relacionado con la salud. Además, se identificaron factores 
asociados al desarrollo de síntomas persistentes: sexo fe-
menino, edad entre 50-59 años, etnia blanca, la presencia 
de dos o más comorbilidades y una enfermedad aguda 
más grave.11-13

En el mismo sentido, una cohorte en China con 1,733 
pacientes mostró que   después de seis meses del alta 
hospitalaria, 76% de los pacientes desarrollaron síntomas 
post-COVID-19, los más frecuentes fueron: fatiga (63%), 
insomnio (26%), alopecia (22%), anosmia (11%), ageusia 
(9%) y dificultad en la movilidad (7%).14

En México los estudios son limitados; sin embargo, los 
resultados son similares a los publicados en la literatura 
internacional. Un estudio descriptivo observacional reali-
zado en el estado de Puebla con 50 pacientes, determinó 
que 84% presentó síntomas persistentes como fatiga (84%), 
cansancio y debilidad (84%), opresión torácica (80%) y tos 
(60%).15 Otro estudio de casos y controles llevado a cabo 
en el estado de Zacatecas con 219 pacientes encontró que 
existe un riesgo relativo de dos a 33 veces más elevado 
para desarrollar síntomas persistentes como disnea, náusea 
y anosmia.16

En general los síntomas parecen ser más frecuentes en 
pacientes con una enfermedad inicial grave, no obstante, 
también se han observado en personas con una infección 
leve, que no requirieron hospitalización e incluso en 
adultos jóvenes y niños sin enfermedades crónicas pre-
existentes.17

FISIOPATOLOGÍA

Los probables mecanismos fisiopatológicos que explican el 
desarrollo de los síntomas a largo plazo son la persistencia 
viral, alteraciones inmunológicas e inflamación, secuelas 
esperadas de una enfermedad crítica y cambios fisiopa-
tológicos específicos de la enfermedad aguda en cada 
sistema18 (Figura 2).

Algunas personas siguen siendo positivas a la PCR 
del SARS-CoV-2 mediante frotis nasofaríngeos semanas 
después de la recuperación, también se han encontrado 
rastros de ARN viral en muestras fecales, esto sugiere 
una persistencia, replicación y migración del virus. La 
persistencia del SARS-CoV-2 implica una exposición 
crónica de superantígenos al hospedero, lo cual conduce 
a un estado de inflamación sistémica causando altera-
ciones tisulares locales, diseminadas y con ello síntomas 
postinfección.19

En el plasma de pacientes con síntomas postagudos, 
existen niveles elevados de marcadores de inflamación 
crónica como IL-17A, factor de células madre (SCF), IL-
12p70, IL-1, y de reparación endotelial y angiogénesis, 
como la proteína inflamatoria de macrófagos (MIP-1), el 
factor neurotrófico derivado del cerebro (BDNF), el factor 
de crecimiento endotelial vascular (VEGF), la proteína 
quimioatrayente de monocitos (MCP-1) y el factor de creci-

Figura 1: 

Progresión de la infección 
aguda de SARS-CoV-2 al 
síndrome post-COVID, la 
figura muestra las diversas 
formas de progresión 
de la infección aguda 
por SARS-CoV-2 a las 
categorías propuestas 
de COVID-19 postaguda 
y síndrome post-COVID, 
cada una con los síntomas 
reportados.7,8,13,29,31,37,47-49

Fase aguda Fase postaguda Síndrome post-COVID

Síntomas más comunes:
Fatiga
Fiebre Mialgia

Tos Anosmia
Ageusia

Continúa ageusia
Mejora en detección 
de dolores pero no 
en diferenciación

Continúan:
Fatiga
Debilidad muscular
Dificultad para dormir
Ansiedad o depresión
Anomalía en difusión 
pulmonar

5-6 días

Exposición
Tromboembolismo 
venoso

Inicio de 
síntomas

2 semanas
Resolución 
cuadro leve

4 semanas
Resolución 

cuadro grave

12 semanas 24 semanas 36 semanas

Neumonía severa:
Fiebre
Respiración > de 30 
por minuto
SpO2 < 93% o dificultad 
respiratoria severa

Recuperación 
del cabello

Continúan:
Fatiga
Problemas de 
concentración
Problemas 
para dormir
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miento derivado de plaquetas (PDGF-BB) en comparación 
con los controles sanos.20

Si la enfermedad inicial es severa, es posible que se 
desarrolle el síndrome postcuidados intensivos, definido 
como el desarrollo de deficiencias o el agravamiento de las 
mismas, lo cual empeora el estado de salud física, cognitiva 
o mental después de una enfermedad crítica y que persiste 
más allá de la hospitalización por cuidados agudos.18,21

Finalmente, el SARS-CoV-2 utiliza como receptor de 
entrada a la enzima convertidora de angiotensina-2 (ECA-

2), expresada en el epitelio respiratorio, cardiovascular, 
gastrointestinal, urogenital y sistema nervioso central (SNC) 
y periférico (SNP),22 lo que lo convierte en el principal 
mecanismo de lesión en los sistemas.

PULMONAR

Los pacientes con una enfermedad inicial severa tienen 
mayor riesgo de complicaciones pulmonares a largo plazo, 
las cuales incluyen deterioro persistente de la difusión y 

Tabla 2: Hallazgos de los estudios principales alrededor del mundo.

Estudios de prevalencia de síntomas en COVID-19

Lugar México, Puebla (%) Reino Unido (%) Wuhan, China (%) EUA (%) Italia (%)
Número de participantes 50 1,077 1,733 292 143
Características iniciales
Edad 58 ± 13 años 47 años 

(IQR 0-65 años)
42.5 años 

(IQR 31-54 años)
56.5 años 

(19-84 años)
Sexo (%)

Masculino 70 64.3 52
Femenino 30 35.7 48

Tiempo de seguimiento 30 y 60 días 
del inicio de los 

síntomas

Entre 2 y 7 meses 
del inicio de los 

síntomas

175-199 
días 

14-21 días 
posteriores a  

RT-PCR positiva

60,3 días (DE, 13,6) 
posterior a la aparición 

de síntomas
Características de COVID agudo
Neumonía 56 72.7
Requerimiento de oxígeno 35.1 68 53.8
CIPAP o BIPAP 40 17.2 6 14.7
Ventilación mecánica invasiva 26.7 1 4.9
Comorbilidades 55.9
1 Comorbilidad 84 20.6 21.0
≥ 2 Comorbilidades 50.1 30.6
Síntomas persistentes 84 92.6 76 35.0 82.0
Fatiga 16 96.0 63 71.0 53.1
Cansancio o debilidad 84
Disnea 50 94.0 29.0 43.4
Dolor articular 50 9 27.3
Opresión torácica 40 5 21.7
Tos 60 61.0 18.0
Anosmia 40 11 17.5
Disgeusia 42 7
Cefalea 75 2 61.0 10.0
Expectoración 52 8.0
Anorexia 50 8 5.0
Odinofagia 25 4
Diarrea 10 5 2.0
Diaforesis 10
Ansiedad o depresión 95.7 23
Estrés postraumático 95.6
Dificultad para dormir 26
Erupción cutánea 3
Alopecia 22
Palpitaciones 9
Disfunción cognitiva 
Malestar postesfuerzo
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anomalías pulmonares radiográficas como fibrosis pulmo-
nar.14 Hasta 30-50% de los sobrevivientes de COVID-19 
experimentan disnea y tos persistentes durante dos a tres 
meses.23

Los hallazgos histopatológicos muestran un engrosa-
miento de la pared alveolar, infiltración de células mono-
nucleares, macrófagos y endotelitis en los espacios aéreos.24 
Se cree que el desarrollo de fibrosis pulmonar acelerada 
después de la resolución de la infección activa es por cito-
cinas como la IL-6 y el factor de crecimiento transformante 
beta (TGF-B).18 También se produce un edema pulmonar 
que llena los espacios alveolares con la formación de mem-
branas hialinas, compatible con el síndrome de dificultad 
respiratoria aguda. Es posible ver este edema e infiltrado en 
estudios de imagen como opacidades en vidrio despulido.14

GASTROINTESTINAL

Los síntomas gastrointestinales post-COVID como anore-
xia, náuseas, reflujo gastroesofágico y diarrea se deben a 
la infiltración de la lámina propia de células plasmáticas y 
linfocitos, lo que genera edema en el estómago, duodeno y 

recto, aumento de los niveles de calprotectina fecal, niveles 
fecales altos de IL-8 y bajos de IL-10, y disbiosis.25 También 
hay expresión elevada de la ECA-2 en tejido hepático y 
vías biliares, lo que causa elevación de enzimas hepáticas, 
hipoalbuminemia e hiperbilirrubinemia.26

NEUROPSIQUIÁTRICO

La expresión de la ECA-2 en las células endoteliales del 
cerebro permite que el virus dañe directamente la barrera 
hematoencefálica (BHE), la respuesta inflamatoria también 
puede causar cambios en la función de dicha barrera, 
además, el SARS-CoV-2 puede entrar en el cerebro por 
transferencia transináptica por los canales del nervio óptico 
y olfatorio.27

Recientemente se ha propuesto que las células inmu-
nitarias pueden funcionar como un “caballo de Troya”, 
para que así el virus pueda atravesar la BHE, dado que los 
monocitos, células dendríticas y granulocitos expresan en 
gran medida la ECA-2, por lo que el virus puede ingresar 
a su citoplasma y migrar a otras ubicaciones como el SNC; 
esto podría explicar la aparición de secuelas neurológicas 

Figura 2: Mecanismos fisiopatológicos para el desarrollo de síntomas post-COVID. 1. La persistencia viral encontrada en las 
pruebas PCR indican replicación viral lo que puede generar una respuesta inflamatoria persistente propiciando el desarrollo 
de síntomas. 2. Se ha encontrado niveles elevados de citocinas inflamatorias y angiogénicas, originando potencialmente 
síntomas post-COVID. 3. Los cambios fisiopatológicos por COVID-19 causan alteraciones estructurales que pueden originar 
síntomas post-COVID específicos de cada sistema y persistencia de la respuesta inflamatoria. 4. COVID-19 severo como 
enfermedad inicial implica el uso de medidas de soporte invasiva, lo que puede llegar a desarrollar PICS, con persistencia 
de síntomas más allá de la enfermedad crítica.15,18-20
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a largo plazo27,28 que, al menos, 23% de los pacientes 
reportan, tales como ansiedad, depresión y dificultad para 
dormir hasta por seis meses.14

FATIGA

Su prevalencia fue de 52.3% de los pacientes de un total 
de 128 a las 10 semanas después del inicio de síntomas de 
la enfermedad aguda, independientemente de la gravedad 
de la enfermedad inicial.28

El daño a las neuronas sensoriales olfativas provoca una 
reducción del flujo de salida de líquido cefalorraquídeo a 
través de la placa cribiforme,29,30 causando una congestión 
del sistema linfático, el cual promueve la eliminación de 
metabolitos del SNC, facilita la distribución de glucosa, 
lípidos, aminoácidos, factores de crecimiento y neuromo-
duladores.31

SISTEMA OLFATIVO

Con la COVID-19, en el epitelio olfatorio, los leucocitos 
infiltrantes secretan una variedad de citocinas proinflamato-
rias que pueden afectar las neuronas receptoras olfativas y 
el nicho de las células madre, alterando tanto las respuestas 
odoríferas como la capacidad de regeneración.32

En un estudio de seguimiento se evaluó la función olfa-
tiva mediante Sniffin Sticks, incluyendo el umbral olfativo. 
La discriminación e identificación de distintos odorantes 
se observó que a los dos meses posteriores al inicio de la 
sintomatología, 27 de 30 personas tuvieron mejoría en el 
umbral de detección de olores, pero no hubo una mejoría 
significativa en la capacidad para identificarlos.33

DERMATOLÓGICO

Los reportes de lesiones dermatológicas en diferentes 
grupos de edad, principalmente en niños de quienes se 
pensaba que eran asintomáticos a la enfermedad, son cada 
vez más comunes. Las dermatosis reportadas incluyen: 
lesiones similares a la varicela y sabañones, causados por 
una lesión viral directa por la expresión de ACE-2 en que-
ratinocitos, glándulas ecrinas y el endotelio, el exantema 
morbiliforme secundario a vasculitis linfocítica en respuesta 
a las partículas virales en capilares de la piel y lesiones 
vasculares como livedo reticularis, púrpura retiforme y 
lesiones necróticas ocasionadas por el daño a los capilares 
de la piel. Aunque no se ha comprobado, se cree que el 
SARS-CoV-2 ocasiona activación de basófilos y mastocitos 
provocando urticaria.34

Además, el folículo piloso responde a la infección y 
eventos estresantes con efluvio anágeno distrófico o efluvio 
telógeno, dependiendo de su intensidad, causando alope-

cia que se presenta tres meses después de la infección con 
una duración aproximada de seis meses.35,36

CARDIOVASCULAR

Los virus causan inflamación pericárdica por mecanismos 
citotóxicos directos o inmunomediados, desarrollando pe-
ricarditis, derrame pericárdico y taponamiento, aunque el 
mecanismo exacto aún no se ha descrito,37 se ha logrado 
aislar el SARS-CoV-2 en líquido pericárdico de pacientes 
infectados.38

A su vez, en el sistema cardiovascular, los niveles eleva-
dos de ECA-2 permiten la invasión viral directa, asimismo, 
la respuesta inmunológica y citocinas causan una inflama-
ción del músculo cardiaco, interfiriendo con el sistema de 
conducción y con la capacidad de bombeo del corazón, 
lo que da lugar a arritmias y paro cardiaco.39

REPRODUCTIVO FEMENINO

La infección por SARS-CoV-2 representa una gran amenaza 
para las mujeres embarazadas y los fetos, debido a que 
causa partos prematuros, sufrimiento fetal, ruptura prema-
tura de membranas y cesárea.40 La ECA-2 se expresa en el 
ovario induciendo la secreción de esteroides, el desarrollo 
de folículos y maduración de ovocitos, contribuyendo a la 
atresia folicular y a la progresión del cuerpo lúteo, por lo 
tanto, el ovario y el ovocito podrían ser objetivos potencia-
les del SARS-CoV-2. La arquitectura del tejido se modifica 
con cada renovación del ciclo menstrual, las consecuencias 
de la infección por SARS-CoV-2 podrían reiniciarse de 
un ciclo a otro, como lo son los trastornos menstruales y 
problemas en la fertilidad.41

REPRODUCTIVO MASCULINO

En un estudio reciente se analizó el semen de nueve 
pacientes hospitalizados con COVID-19 y se encontró 
que 39.1% cumplían con criterios de oligozoospermia.42 
La expresión de la ECA-2 y TMPRSS2 en espermatogo-
nias, células de Leydig y células de Sertoli hacen posible 
que el SARS-CoV-2 invada los testículos. El deterioro de 
las células interfiere con la liberación de testosterona y 
aumento de LH, alterando la producción de esperma. 
Las citocinas proinflamatorias liberadas inducen una 
respuesta inflamatoria local causando orquitis e infla-
mación sistémica,43,44 causando fiebre persistente que 
afecta a los espermatozoides en su morfología, motilidad 
y ADN.45 Un estudio reportó niveles de testosterona 
normales, disminución de la relación Testosterona/LH, 
disminución de la relación FSH/LH, sin embargo, no se 
ha demostrado causalidad.43
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HEMATOLÓGICO

A 163 pacientes hospitalizados por COVID-19 se dio se-
guimiento posterior al alta y la incidencia acumulada de 
trombosis fue de 2.5% a los 30 días, incluyendo embolia 
pulmonar segmentaria, trombo intracardiaco, fístula arte-
riovenosa trombosada e ictus isquémico, la mediana de 
duración de estos eventos es de 23 días después del alta.46

La endotelitis por COVID-19 podría explicar la altera-
ción de la microcirculación en diferentes lechos vasculares y 
sus secuelas clínicas en pacientes con COVID-19. Durante 
la activación inflamatoria o la apoptosis, las células endo-
teliales se vuelven procoagulantes y liberan microvesículas 
que pueden afectar la función de células diana.47,48

En el pulmón se producen áreas vasculares de microin-
fartos de 3-5 mm, lo que afecta de forma directa a la per-
fusión, comprometiendo a todos los órganos del cuerpo.49

MUSCULOESQUELÉTICO

La expresión de la ECA-2 en las células del sistema nervioso 
periférico (SNP) y músculo liso, así como la TMPRSS2 en 
las células del músculo esquelético y la membrana sinovial, 
permiten la entrada del SARS-CoV-2, una vez infectadas, 
hay replicación viral, muerte celular, respuesta inmune alte-
rada y liberación de citocinas proinflamatorias que inducen 
proteólisis de las fibras musculares, evitan su proliferación 
y diferenciación mientras aumentan la proliferación de 
fibroblastos musculares, provocando debilidad muscular y 
atrofia, también inducen la liberación de prostaglandina E2, 
mediador álgico conocido que actúa sobre los receptores 
periféricos causando mialgias y artralgias.50-53

SISTEMA ENDOCRINO

La lesión pancreática en la COVID-19 es causada por daño 
viral directo por la expresión de ECA-2 y TMPRSS2, infla-
mación sistémica y local, y toxicidad por fármacos.54 En la 
lesión del páncreas exocrino hay aumento en los niveles de 
amilasa y/o lipasa en 1-2 y 17% de los pacientes no graves 
y graves, respectivamente.55

El tropismo viral hacia las células β-pancreáticas, secun-
dario a la expresión de otros receptores de entrada como el 
receptor 1 de transferrina (TFRC) y la neuropilina-1 (NRP1), 
ocasiona lipomatosis, fibrosis y autolisis, lo que explica el 
desarrollo de trastornos hiperglucémicos y diabetes en 
pacientes con COVID-19.56

CONCLUSIONES

Los síntomas postagudos de la COVID-19 se han reportado 
cada vez más conforme avanza la pandemia. En esta revisión 

de la literatura existente, hemos propuesto una definición en 
el tiempo de los síntomas, su fisiopatología general y efectos 
sistémicos. Actualmente, se desconoce el espectro completo 
de duración y gravedad del COVID-19 postagudo. Es necesa-
rio que las próximas investigaciones permitan caracterizarlos 
en tiempo e identificar sus manifestaciones clínicas, serología 
e imagen, permitiéndonos una mejor comprensión de la 
enfermedad y buscar tratamientos de manera oportuna.

Se espera que muchos pacientes con COVID-19 pro-
longado se recuperen sin ayuda de un médico especialista; 
sin embargo, el médico de primer contacto tendrá que 
estar capacitado para reconocer, documentar, investigar y 
controlar los síntomas, incluyendo los de nueva aparición 
y dar seguimiento a las secuelas graves de la enfermedad. 
El sistema sanitario y hospitales tendrán que considerar 
capacitar a los trabajadores de la salud para el manejo 
integral del paciente post-COVID, desarrollando estrategias 
de atención o incluso clínicas específicas para su manejo, 
jugando un papel importante el Área de Rehabilitación.
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Resumen

La aparición del virus SARS-CoV-2 ha generado un alto grado 
de mortalidad y morbilidad severa en todo el globo, ocasio-
nando la pandemia por COVID-19. Esta situación determinó el 
surgimiento y desarrollo de distintas vacunas a fin de prevenir la 
enfermedad grave por COVID-19, así como disminuir el número 
de decesos generados alrededor del mundo. La elaboración 
de los preparados actuales contra el padecimiento se basan 
en cuatro plataformas: material genético del virión, vectores 
víricos previamente conocidos, virión del SARS-CoV-2 de for-
ma inactivada o que incluyen proteínas antigénicas del virión, 
todas ellas capaces de generar anticuerpos neutralizantes 
contra la infección. Estas vacunas han pasado por diferentes 
fases de investigación, las cuales han determinado la efecti-
vidad, seguridad e inmunogenicidad de cada una, así como el 
empleo y aprobación por la Organización Mundial de la Salud 
(OMS) y las diferentes agencias regulatorias de salud de cada 
país. Entre las sustancias actualmente aceptadas por la OMS 
para su uso de emergencia en el control de la pandemia se 
encuentran aquellas fabricadas por las compañías de Pfizer-
BioNTech, Oxford-AstraZeneca, Johnson & Johnson, Moderna, 
Sinopharm y Sinovac.

Palabras clave: SARS-CoV-2, COVID-19, vacunas.

Abstract

The appearance of the SARS-CoV-2 virus has generated a 
high degree of mortality and severe morbidity around the world, 
leading to the COVID-19 pandemic. This situation led to the 
emergence and development of different vaccines to prevent 
severe disease due to such malaise, as well as to reduce the 
number of deaths worldwide. The development of current 
COVID-19 vaccines is based on four platforms: genetic material 
of the virion, previously known viral vectors, inactivated SARS-
CoV-2 virion, or including antigenic proteins of the virion, all of 
them capable of generating neutralising antibodies against the 
infection. These vaccines have gone through different phases 
of research, which have determined the effectiveness, safety, 
and immunogenicity of each one, as well as their use and 
approval by the World Health Organisation (WHO) and the 
different health regulatory agencies in each country. Among 
the vaccines currently accepted by the WHO for emergency 
use to control the pandemic are those manufactured by the 
companies Pfizer-BioNTech, Oxford-AstraZeneca, Johnson & 
Johnson, Moderna, Sinopharm and Sinovac.

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, vaccines
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INTRODUCCIÓN

En diciembre de 2019, se detectó la aparición de una 
neumonía atípica en Wuhan, China, ocasionada por un 
nuevo coronavirus, conocido como síndrome respiratorio 
agudo severo por coronavirus 2 (SARS-CoV-2), que origina 
la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19).1 El sur-
gimiento de la pandemia por este padecimiento, en marzo 
de 2020, determinó el despliegue de diferentes vacunas 
que buscan la prevención de la enfermedad y disminución 
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del número de decesos generados alrededor del mundo. 
Hasta el tres de junio de 2021, en todo el planeta, hay 102 
compuestos candidatos contra esta enfermedad, en fase de 
estudio clínico y 185 candidatos en desarrollo preclínico.2

El descubrimiento de una sustancia que combata la 
COVID-19 es un procedimiento complejo, sometido a 
cuatro fases de ensayos clínicos, y cuya autorización por 
las agencias nacionales e internacionales de salud tiene la 
finalidad de garantizar un proceso de vacunación seguro 
y efectivo para la población. Sin embargo, el proceso del 
desarrollo de las distintas preparaciones para hacer frente 
a la COVID-19 se ha acelerado a un ritmo sin precedentes 
persiguiendo el control de la pandemia y así disminuir la 
mortalidad en las distintas regiones del mundo. La OMS ha 
aceptado el uso de seis marcas para el uso de emergencia 
contra la pandemia, entre las que se incluyen aquellas fabri-
cadas por las compañías de Pfizer-BioNTech (BNT162b1), 
Oxford-AstraZeneca (ChadOx1), Johnson & Johnson (Ad26.
COV2.S), Moderna (mRNA-1273/83), Sinopharm (BBIBP-
CorV) y Sinovac (CoronaVac).1

En esta revisión se plantea un panorama general de las 
plataformas vacunales aceptadas por las distintas agencias 
regulatorias alrededor del mundo hacia la prevención de 

la COVID-19, así como sus principales características de 
eficacia, seguridad, e inmunogenicidad para el control de 
la pandemia.

FASES DE ESTUDIO DE LAS VACUNAS

La generación de vacunas contra distintas enfermedades 
infecciosas es sometida a varios ciclos de estudio de investi-
gación a fin de determinar las características de su eficacia, 
seguridad e inmunogenicidad para poder ser aplicadas a 
la población. Las sustancias se someten a un total de seis 
etapas de análisis buscando su aprobación; dos fases de 
investigación, que incluyen la búsqueda de compuestos 
candidatos y la aplicación en modelos usando animales 
o líneas celulares, y cuatro ciclos de investigación en el 
ser humano. Entre estas etapas de búsqueda se incluyen 
(Figura 1):

Fase exploratoria: su objetivo es la identificación de los 
antígenos virales o vacunas candidatas para su elaboración; 
dicha etapa suele durar de dos a cuatro años de estudio.2-4

Fase preclínica: se realizan los análisis de las mezclas 
candidatas en modelos con animales y cultivos celulares a 

Figura 1: 

Fases de estudio en el 
desarrollo de vacunas 
contra la COVID-19 según 
su estudio hasta el 03 
de junio de 2021.2

Fase preclínica Fase I Fase II Fase III Fase IV

Se evalúa la segu-
ridad, inmunogeni-
cidad y dosificación 

de la vacuna en 
una población < 
100 participantes

Se evalúa la segu-
ridad, inmunogeni-
cidad, dosificación 
y efectividad de la 
vacuna en una po-

blación de 200 a 500 
participantes

Se confirma seguri-
dad y efectividad de 
la vacuna en miles 

de participantes

Farmacovigilancia 
postmarketing de las 
vacunas aceptadas. 
Se vigilan efectos 
adversos extrema-

damente raros

185 vacunas 
contra la 

COVID-19 en 
desarrollo

mRNA-1283, VLP Vacci-
ne, HDT-301, ABNCoV2, 

SC-Ad6-1, Kocak-19 
Inaktif Adjuvanli, ReCOV, 
MV-014-212, FAKHRA-
VAC, SpFN, NBP2001, 
CoV-2 SAM, BBV154, 

PTX-COVID19-B, COVI-
GEN, ChulaCOv19, MVA, 

Patria, entre otras

Fases I/II

BECOV2, 
Valneva, 
Shionogi, 
Mambisa, 

LV-SMENP-
DC, 

GBP510, 
entre otras

ERUCOV-
VAC, Razi 
Cov-Pars, 

V-01, 
mRNA-

1273.351, 
entre otras

Medicago, 
INO-4800 
DNA, UB-

612, GRAd-
COV2, 

COVIran 
Baraket, 

entre otras

Fases II/III

BBIBP-CorV, 
Covaxin, 

Sputnik V, 
Janssen, 
Novavax, 
CureVac, 
QazVac, 

Soberana 
2, Sanofi, 

EpiVacCoro-
na, Abdala, 

ARCoV, 
Vero, Cells, 
entre otras

mRNA-1273 
(Moderna)

ChadOx1 
(Oxford-Astra-

Zeneca)

BNT162 
(Pfizer-BioN-

Tech)

Coronavac 
(Sinovac)

Convidencia: 
Ad6-nCoV 
(CanSino)

Estudios en 
modelos animales 

y en cultivos 
celulares
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fin de determinar su seguridad e inmunogenicidad para ser 
aplicadas en los seres humanos; esta temporada acostum-
bra durar de uno a dos años de trabajo. Actualmente, 184 
mixturas contra la COVID-19 se encuentran en tal fase.2-4

Fase I: su meta es evaluar inicialmente la seguridad, 
dosificación, forma de aplicación, inmunogenicidad y 
posibles efectos adversos de las vacunas, previamente 
utilizadas en modelos animales y líneas celulares, en un 
número reducido de personas (< 100 participantes); esta 
etapa suele durar un año para su estudio. En la actualidad, 
35 sustancias contra ese trastorno se hallan en este ciclo.2-4

Fase II: su propósito es explorar de manera más detalla-
da la seguridad, inmunogenicidad, dosificación propuesta e 
iniciar la investigación de la eficacia de tales biológicos en 
grupos más extensos de personas (200 a 500 participantes); 
tal etapa regularmente  requiere de dos a tres años para su 
culminación. Hoy en día, 36 vacunas contra la COVID-19 
se encuentran en esta temporada.2-4

Fase III: son pocas las sustancias que llegan a esta altura, 
cuyo objetivo es la confirmación y evaluación de la segu-
ridad y eficacia vacunal comparadas contra un placebo, 
en miles de personas en uno o varios países, así como la 
comprobación de efectos adversos poco frecuentes en un 
grupo grande de la población; esta etapa es previa a la 
aprobación y suele requerir de dos a cuatro años para su 
terminación. Actualmente, 25 composiciones se ubican en 
dicha fase, y 15 de éstas siendo aplicadas en la población 
general, entre las que si incluyen: BBIBP-CorV, Covaxin, 
Sputnik V, Janssen, Novavax, QazVac, CureVac, Sanofi 
Pasteur/GSK, Soberana 2, EpiVacCorona, Abdala, Zydus 
Cadila, ARCoV, Vero Cells y VLA2001.2-4

Fase IV: es la parte final posterior a la aprobación por las 
agencias regulatorias nacionales, que implica un seguimien-
to adicional a la población (farmacovigilancia) durante un 
periodo de tiempo más largo postmarketing. En el presente, 
cinco vacunas se encuentran en esa etapa, entre las que se 
cuentan: Pfizer-BioNTech, Moderna, Oxford-AstraZeneca, 
Sinovac, y CanSino.2-4

Sin embargo, la pandemia por COVID-19 ha requerido 
una aceleración en el proceso del desarrollo de vacunas, 
por lo que en tales situaciones de emergencia las fases de 
estudio se acortan juntando la I y II o la II y III camino a la 
realización de los estudios clínicos sobre plataformas pre-
existentes para su elaboración. Este hecho ha provocado 
que las sustancias contra esta enfermedad sean las primeras 
con menor tiempo en su fabricación y aprobación a lo largo 
de la historia (Figura 1 y Tabla 1).

PLATAFORMAS PARA EL DESARROLLO DE VACUNAS

En la elaboración de combinados contra la COVID-19 se 
han utilizado 4 plataformas (Figura 2 y Tabla 1):

Vacunas de ácidos nucleicos: se trata de una tecnología 
relativamente nueva, que utiliza material genético (ADN 
o ARN) de un virus o bacteria causante de la enfermedad, 
buscando estimular una reacción inmunitaria contra él. En 
el caso del SARS-CoV-2 se utiliza el ARN mensajero (ARNm) 
para la fabricación de una proteína específica del patógeno 
(proteína S), que el sistema inmunitario reconocerá como 
extraña (un antígeno). Una vez insertado en las células del 
hospedero, este material genético se traduce hacia la pro-
ducción de la proteína S, que desencadena una respuesta 
inmunitaria y genera la producción de anticuerpos. Entre 
sus características principales destacan que no contienen 
componentes vivos, por lo que no hay riesgo de que la 
vacuna desencadene una enfermedad; son relativamente 
fáciles de fabricar, requieren un almacenamiento en frío y 
pueden requerir inyecciones de refuerzo. Entre las vacunas 
contra la COVID-19 con esta plataforma se encuentran las 
marcas de Pfizer-BioNTech, Moderna, CureVac, ARCoV, 
Zydus Cadila, Osaka University/Anges, Inovio Pharmaceu-
tical, entre otras.2,5

Vacunas basadas en vectores virales: este tipo de 
biológicos no contienen antígenos, sino que utilizan las 
propias células del hospedero, intentando producirlos. 
Existen dos tipos principales de sustancias: aquellas que 
contienen vectores no replicantes que sólo producen el 
antígeno de la vacuna, y otras con vectores replicantes 
que generan nuevas partículas virales en las células 
hospederas y a la vez infectan nuevas células que pro-
ducirán el antígeno de la vacuna. La mayoría de las sus-
tancias de vectores virales contra la COVID-19 utilizan 
los primeros, y con tal fin, utilizan un virus modificado 
(vector-adenovirus) para introducir en las células hu-
manas el código genético del antígeno, que en el caso 
del SARS-CoV-2 es la proteína espiga o proteína S. Al 
infectar las células y originar la producción del antígeno, 
se desencadena una reacción inmunitaria, que imita una 
infección natural. Esto tiene la ventaja de desencadenar 
una fuerte respuesta inmunitaria celular (células T) y 
humoral (células B). Entre las vacunas contra el trastorno 
comentado, con esta plataforma se encuentran las de 
Oxford-AstraZeneca, Janssen de Johnson & Johnson, 
Sputnik V, CanSino, Patria de Laboratorio AVI-MEX, 
GRAd-COV2 de ReiThera, entre otras.2,5

Vacunas con virus vivos atenuados/inactivados: este 
tipo de plataforma utiliza una forma debilitada (atenuada) 
o inactivada del patógeno que causa una enfermedad 
para desencadenar una inmunidad protectora contra 
él. Existen dos tipos vacunales: aquellas atenuadas que 
utilizan una forma debilitada del virus, que todavía pue-
de replicarse, pero no causa la enfermedad; y por otro 
lado, las inactivadas que contienen virus cuyo material 
genético ha sido deshabilitado por medios térmicos, 
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Tabla 1: Información general sobre las distintas vacunas contra la COVID-19 hasta el 03 de junio de 2021.2

Plataforma 
vacunal

Nombre de la 
vacuna Compañía

Fase de 
desarrollo

Eficacia 
general (%) Dosificación

Efectos 
adversos (EA)

Respuesta ante 
variantes genéticas del 

SARS-CoV-2
Aprobación para su 
uso de emergencia

Vacunas 
de ácidos 
nucleicos

BNT162b1 
(ARNm)

Pfizer/BioNTech IV 94.6 2 dosis de 
0.5 mL vía IM 
con 21 días 
interdosis

Dolor, hinchazón 
y enrojecimiento 

en el sitio de 
la inyección, 

fatiga, mialgias, 
escalofríos, 

artralgias, diarrea 
y fiebre

Demostró protección 
contra las variantes 

B.1.1.7 (89.5%) y contra 
la variante B.1.351 

(75%)

Primera vacuna 
aprobada por la OMS 

el 31 de diciembre 
del 2020

mRNA-1273/83 
(ARNm)

Moderna/NIAID IV 94.1 2 dosis de 
0.5 mL vía IM 
con 28 días 
interdosis

Dolor en el sitio de 
la inyección, fatiga y 

mialgias
EA extremadamente 
raros: COVID Arm

Demostró protección 
reducida, pero 

significativa, contra la 
variante B.1.351

Cuarta vacuna 
aprobada por la 

OMS el 30 de abril 
del 2021

ZyCoV-D (plás-
mido de ADN)

Zydus Cadila III NR 3 dosis vía ID 
con 28 días 
interdosis

NR NR –

CVnCoV 
(ARNm)

CureVac III NR 2 dosis vía IM 
con 28 días 
interdosis

NR Demostró protección 
contra la variante B 

1.351 en los estudios 
preclínicos

–

ARCoV (ARNm) Academy of 
Military Medical 

Sciences/
Suzhou Abogen 

Biosciences/
Walvax 

Biotechnology

III NR 2 dosis vía IN 
con 28 días 
interdosis

NR NR –

INO-4800 
(ADN)

Inovio 
Pharmaceutical

II/III NR 2 dosis vía ID 
con 28 días 
interdosis

NR NR –

mRNA-
1273.351

Moderna/NIAID II NR 3 dosis vía IM 
con 28 días 
interdosis

NR Falta mayor estudio, 
sin embargo, como su 
nombre lo indica, está 

dirigida contra la variante 
B 1.351

–

Vacunas en fases I/II: COVID-eVax (ADN) de Takis/Rottapharm Biotech (Italia); DS-5670a (ARN) de Daiichi Sankyo Co.(Japón); EXG-5003 (ARN) de Elixirgen Therapeutics (Estados Unidos), entre otras.
Vacunas en fase I: Covigenix VAX-001 (ADN) de Entos Pharmaceuticals Inc (Canadá); COVIGEN (ADN) de BioNet-Asia (Australia); PTX-COVID19-B (ARN) de Providence Therapeutics; CoV-2 SAM 
(ARN) de GlaxoSmithKline (Reino Unido), ChulaCOv19 de Chula Vaccine Research Center (Tailandia), HDT-301 de Sinai Cimatec (Brasil), mRNA-1273 de Modernatx Inc (Estados Unidos), entre otras.

Vacunas 
con vectores 
virales no 
replicativos

ChAdOx1 
nCoV-19

AstraZeneca/
Oxford

IV 59.9 hasta 
81.3

2 dosis de 0.5 
mL vía IM con 4 
a 12 semanas 

interdosis

Enrojecimiento, 
aumento de la 
temperatura e 

hinchazón en el sitio 
de la inyección, fatiga, 

cefalea, mialgias, 
escalofríos, artralgias 

y fiebre
EA extremadamente 

raros: trombosis 
trombocitopénica

Demostró una eficacia 
del 74.6% contra 

la variante B.1.1.7. 
de acuerdo con su 

estudio de fase 3 en 
Reino Unido. No se 
demostró protección 

contra la variante 
B.1.351 (10.4%)

Segunda vacuna 
aprobada por la OMS 
el 15 de febrero del 

2021

Convidecia 
(Ad5-nCoV)

CanSino Biological 
Inc.

IV 65.7 1 dosis vía IM Dolor en el sitio de 
aplicación, fatiga, 
cefalea, mialgias, 
fiebre y artralgia

–

Sputnik V 
(rAd26-S y 

rAd5-S)

Gamaleya III 91.6 2 dosis de 
0.5 mL vía IM 
con 21 días 
interdosis

Enfermedad similar a 
la gripe, reacciones 
locales en el sitio de 

la inyección, cefalea y 
astenia

De acuerdo con 
reportes preliminares 
de un ensayo fase 3 

realizado en Argentina, 
se demostró eficacia 

contra la cepa B.1.1.7 
pero no contra la 

B.1.351

–
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Continuación de la Tabla 1: Información general sobre las distintas vacunas contra la COVID-19 hasta el 03 de junio de 2021.2

Plataforma 
vacunal

Nombre de la 
vacuna Compañía

Fase de 
desarrollo

Eficacia 
general (%) Dosificación

Efectos 
adversos (EA)

Respuesta ante 
variantes genéticas del 

SARS-CoV-2
Aprobación para su 
uso de emergencia

Janssen (Ad26.
COV2.S)

Johnson & 
Johnson

III 57-72 1 dosis vía IM Dolor en el sitio de 
la inyección, cefalea, 

fatiga, mialgias y 
náuseas

EA extremadamente 
raros: trombosis 
trombocitopénica

Demostró protección 
contra las variantes 

P.2 y B.1.351 de 
acuerdo con su 
estudio fase III

Tercera vacuna 
aprobada por la OMS 

el 12 de marzo del 
2021

GRAd-COV2 ReiThera II/III NR 1 dosis vía IM NR NR –

Vacunas en fases I/II: LV-SMENP-DC de Shenzhen Geno-Immune Medical Institute (China); NDV-HXP-S de Mahidol University (Tailandia); VBI-2902a de VBI Vaccines Inc (Estados Unidos); COVI-
VAC del Institute of Vaccines and Medical Biologicals (Vietnam), entre otras.
Vacunas en fase I: Modified Vaccinia Ankara (MVA) de City of Hope (Estados Unidos), BBV154 de Bharat Biotech (India), SC-Ad6-1 de Tetherex Pharmaceuticals Corporation (Estados Unidos), 
ABNCoV2 de Radboud University (Países Bajos), entre otras.

Vacunas con 
virus vivos 
atenuados o 
inactivados

CoronaVac Sinovac IV 50.6 hasta 
91.0

2 dosis vía IM 
con 14 días 
interdosis

Reacciones 
locales (39.0%): 
dolor en el sitio 
de aplicación, 

exantema, 
eritema, 

induración, 
mialgias. 

Reacciones 
sistémicas 

(45.7%): cefalea, 
fatiga, mialgias, 
fiebre, diarrea, 

escalofríos

Demostró protección 
ante la variante P.1 de 
acuerdo con un estudio 

realizado en Brasil

Sexta vacuna 
aprobada por la OMS 

el 01 de junio del 
2021

BBIBP-CorV Sinopharm Group III 86.0 2 dosis vía IM 
de 0.5 mL con 
21 a 28 días 

interdosis

Dolor, eritema, 
prurito, edema, 

hinchazón y rash 
en el sitio de la 

inyección, fatiga, 
fiebre transitoria, 
cefalea, diarrea, 

tos, disnea, 
náuseas, vómito, 

mialgias, artralgias, 
somnolencia, 

mareos y anorexia

Demostró protección 
ante la variante 501Y.V2

Quinta vacuna 
aprobada por la OMS 

el 07 de mayo del 
2021

COVAXIN 
(BBV152)

Bharat Biotech III 81.0 2 dosis vía IM 
con 28 días 
interdosis

Dolor, hinchazón, 
eritema y prurito en el 
sitio de la inyección, 

cefalea, fiebre, 
malestar general, 
mialgias, náusea, 

vómitos y erupciones

 De acuerdo con repor-
tes preliminares puede 
neutralizar las cepas 
variantes del Reino 

Unido 

–

QazVac Research Institute 
for Biological 

Safety Problems

III NR 2 dosis vía IM 
con 21 días 
interdosis

NR NR –

Vero Cells Shenzhen 
Kangtai Biological 

Products

III NR 2 dosis vía IM 
con 21 días 
interdosis

NR NR –

COVIran 
Barekat

Shifa Pharmed 
Industrial Co.

II/III NR 2 dosis vía IM 
con 14 días 
interdosis

NR NR –

ERUCOV-VAC Erciyes University II NR 2 dosis vía IM 
con 21 días 
interdosis

NR NR –

Vacunas en fases I/II: KD-414 de KM Biologics Co. LTD (Japón)
Vacunas en fase I: Patria (IM e IN) del Laboratorio AVI-MEX (vector- Virus de la enfermedad de Newcastle)-México, MV-014-212 de Meissa Vaccines (Estados Unidos); Koçak-19 Inaktif Adjuvanlı de 
Koçak Farma (Turquía), FAKHRAVAC (MIVAC) de la Organization of Defensive Innovation and Research (Iran), entre otras. 
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químicos o radiactivos, de modo que pueden replicarse 
en las células hospederas, pero sí desencadenan una 
respuesta inmunitaria contra el virión. Entre aquellas 
contra la COVID-19 usando esta plataforma se encuen-
tran CoronaVac de Sinovac, BBIBP-CorV de Sinopharm, 
Covaxin de Bharat Biotech, Vero Cells, QazVac, COVIran 
Barekat, entre otras.2,5

Vacunas con subunidades proteicas o acelulares: 
este tipo de mixturas contienen fragmentos purificados 
del virión, que han sido especialmente seleccionados 
por su capacidad para estimular las células inmunitarias 
e incapacidad de generar la enfermedad, por lo que se 
consideran muy seguras. Existen varios tipos vacunales: 
de subunidades proteicas, de polisacáridos y de subu-
nidades conjugadas; sin embargo, aquellas contra este 
padecimiento incluyen sólo el primer tipo, las cuales 
contienen proteínas específicas aisladas de patógenos 
virales (proteína S). Entre las propuestas contra la CO-
VID-19 con esta plataforma se encuentran las de Novavax, 
Sanofi Pasteur/GSK, Soberana 2, EpiVacCorona, Abdala, 
Medicago, Vaxxinity, entre otras.2,5

VACUNAS CON ESTUDIOS FASES III Y IV

Vacunas de ácidos nucleicos (ARNm)

PFIZER/BIONTECH: BNT162b2

En marzo de 2020, BioNTech y Pfizer acordaron desplegar 
en conjunto una vacuna contra el SARS-CoV-2. Dicha 
colaboración surgiría a partir del año 2018, tras un pacto 
entre ambos laboratorios para desarrollar aquellas basadas 
en ARNm contra la influenza. El 31 de diciembre de 2020, 
BNT162b2 se convierte en la primera vacuna COVID-19 
en recibir la validación de emergencia por la Organización 
Mundial de la Salud y el 14 de febrero de 2021 se vuelve la 
primera sustancia anti-COVID-19 en recibir la aprobación 
especial de emergencia en Japón.6

BNT162b2 es una preparación basada en ARNm que 
codifica una proteína S mutante P2 (P2 S) del SARS-CoV-2, 
modificada con nucleósidos mediante la sustitución de la 
molécula uridina.7 La BNT162b2 está formulada con na-
nopartículas lipídicas (NPLs), cuya función es encapsular 

Continuación de la Tabla 1: Información general sobre las distintas vacunas contra la COVID-19 hasta el 03 de junio de 2021.2

Plataforma 
vacunal

Nombre de la 
vacuna Compañía

Fase de 
desarrollo

Eficacia 
general (%) Dosificación

Efectos 
adversos (EA)

Respuesta ante 
variantes genéticas del 

SARS-CoV-2
Aprobación para su 
uso de emergencia

Vacunas con 
subunidades 
proteicas 
virales

Covovax (NVX-
CoV2373)

Novavax III 89.3 2 dosis vía IM 
con 21 días 
interdosis

Dolor en el sitio de 
la inyección, cefalea, 

mialgias y fatiga

Demostró protección 
contra la variante B.1.1.7 
en reportes preliminares 

con 89.3%, pero no 
contra la variante B 

1.351 (49.4%) 

–

Soberana 2 Instituto Finlay de 
Vacunas

III NR 2 dosis vía IM 
con 28 días 
interdosis

NR NR –

EpiVacCorona Vector Institute III NR 2 dosis vía IM 
con 21 días 
interdosis

NR NR –

VAT00002 Sanofi Pasteur 
+ GSK

III NR 2 dosis vía IM 
con 21 días 
interdosis

NR NR –

Abdala (CIGB 
66)

Center for Genetic 
Engineering and 
Biotechnology of 

Cuba

III NR 3 dosis vía 
IN con cada 
14 o 28 días 

interdosis

NR NR –

CoVLP Medicago Inc. II/III NR 2 dosis vía IN 
con 21 días 
interdosis

NR NR –

UB-612 Vaxxinity 
(COVAXX)

II/III NR 2 dosis vía IM 
con 28 días 
interdosis

NR NR –

Vacunas en fase II: V-01 de Guangdong Providencial Center for Disease Control and Prevention (China), Razi Cov-Pars de The Razi Vaccine and Serum Research Institute (Iran).
Vacunas en fases I/II: BECOV2 de Biological E LTD (India); Mambisa de The Center for Genetic Engineering and Biotechnology of Cuba (Cuba), GBP510 de SK Bioscience (Corea del Sur), Soberana 1 
del Instituto Finlay de Vacunas (Cuba), EuCorVac-19 de EuBiologics LTD; CO (Corea del Sur), entre otras.
Vacunas en fase I: ReCOV de Jiangsu Rec-Biotechnology (China), SpFN de Walter Reed Army Institute of Research (Estados Unidos); NBP2001 de SK Bioscience (Corea del Sur); CoVePiT de OSE 
Inmunotherapeutics (Francia), CoV2-OGEN1 de Vaxform (Estados Unidos), entre otras.
IM = intramuscular; ID = intradérmica; IN: intranasal, NR = no reportado.
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Vacunas con vectores víricos no replicativos

Adenovirus con 
genoma del 

SARS-CoV-2

Proteína espiga 
(S)

Replicación viral 
recombinante

Célula 
presentadora 
de antígenos

Linfocito T

Linfocito B

Generación de 
anticuerpos contra 

el SARS-CoV-2

Generación de 
anticuerpos contra 

el SARS-CoV-2

Linfocito T

Linfocito B

Célula 
presentadora 
de antígenos

Vacunas con virus vivos inactivados/atenuados

Virión del 
SARS-CoV-2 
inactivado/
atenuado

Figura 2: Mecanismos de acción de los cuatro tipos de plataformas vacunales contra la COVID-19 empleadas para las dis-
tintas vacunas en investigación.

Generación de 
anticuerpos contra 

el SARS-CoV-2

Linfocito T

Linfocito B

Célula 
presentadora 
de antígenos

Vacunas basadas en proteínas

Proteínas espiga (S) 
del SARS-CoV-2

Vacunas con ácidos nucleicos (RNAm)

RNAm que 
codifica la 
proteína S

Proteína 
espiga (S)

Célula 
presentadora 
de antígenos

RNAm

Linfocito T

Linfocito B

Generación de 
anticuerpos contra 

el SARS-CoV-2
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el ARN no replicante al mezclarse, protegiéndolo de su 
degradación y permitiendo la transfección del material 
genético a las células del hospedero. Una vez dentro, el 
ARNm se traduce en la proteína S del SARS-CoV-2, para 
ser procesada y expresada en la superficie de las células 
e inducir una respuesta inmune mediante la producción 
de anticuerpos neutralizantes y respuestas inmunitarias 
celulares.8

La vacuna BNT162b2 está disponible en un vial de dosis 
múltiple (cinco partes de 30 μg cada una) que contiene un 
producto congelado entre -80 y -60oC, lo cual supone un 
reto logístico en su distribución. BNT162b2 se administra 
por vía intramuscular en un régimen de dos inyecciones, 
con un intervalo de 21 días entre cada una. En caso de 
descongelarse y diluirse, y no ser utilizada al momento, 
las ampolletas deberán almacenarse entre dos y 25oC y 
utilizarse dentro de las siguientes seis horas.9 A partir de 
los resultados obtenidos en la fase III y su análisis por los 
Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades 
(CDC), se recomienda aplicar la BNT162b2 en personas 
mayores de 12 años de edad.10,11

BNT162b2 reveló una eficacia entre la dosis uno y la 
dos de 52.4%, mientras que su eficacia es mayor entre 
la segunda parte y siete días después de la aplicación de 
ésta, siendo de 95% para la prevención de COVID-19 en 
personas sin evidencia serológica o virológica de infección 
previa o existente de SARS-CoV-2.8

La efectividad vacunal de BNT162b2, obtenida a partir 
del estudio realizado por la organización sanitaria de Israel, 
arrojó los siguientes resultados:12

1.	 Efectividad estimada durante los días 14 a 20 después 
de la primera dosis: infección documentada con SARS-
CoV-2 46%; COVID-19 sintomático 57%; hospitaliza-
ción relacionada con este mal 74%; enfermedad grave 
62% y muerte 72%.

2.	 Efectividad estimada durante los días 21 a 27 (lapso 
entre la primera y segunda aplicación): infección 
documentada con SARS-CoV-2 60%; COVID-19 sin-
tomático 66%; hospitalización relacionada con este 
contagio 78%; enfermedad grave 80% y muerte 84%.

3.	 Efectividad estimada siete días después de la segunda 
dosis: infección documentada con SARS-CoV-2 92%; 
COVID-19 sintomático 94%; hospitalización relacio-
nada con el trastorno 87% y enfermedad grave 92%.

BNT162b2 demostró una efectividad de 89.5% contra la 
variante B.1.1.7, posterior 14 días o más a la aplicación de 
la segunda inyección. La efectividad evidenciada contra la 
variante B.1.351 fue de 75%. La efectividad final de ambas 
variantes contra la enfermedad grave, crítica o mortal fue 
de 97.4%.13

En el estudio fase II/III de BNT162b2, los principales 
efectos adversos locales en personas de entre 16 y 55 
años y mayores de 55 años, fueron: dolor en el sitio de 
la inyección (dosis 1: 83 versus 71%), (dosis 2: 78 versus 
66%), hinchazón en el sitio de la inyección (dosis 1: 6 versus 
7%), (dosis 2: 6 versus 7%) y enrojecimiento en el sitio de 
la aplicación (dosis 1: 5 versus 5%), (dosis 2: 6 versus 7%), 
respectivamente. En general, fueron de gravedad leve a 
moderada y se resolvieron en uno o dos días.8

Los principales efectos adversos sistémicos en personas 
de entre 16 y 55 años, comparando el porcentaje de 
aparición en la dosis 1 versus 2, fueron: fatiga (47 versus 
59%), mialgia (21 versus 37%), escalofríos (14 versus 
35%), artralgia (11 versus 22%), diarrea (11 versus 10%), 
y fiebre (4 versus 16%). En personas mayores de 55 años, 
los principales efectos adversos sistémicos, comparando 
el porcentaje de aparición en la dosis 1 versus 2, fueron: 
fatiga (34 versus 51%), cefalea (25 versus 39%), mialgia (14 
versus 29%), escalofríos (6 versus 23%), artralgia (9 versus 
19%), y fiebre (1 versus 11%).8

ALC-0159, componente que forma parte de las nano-
partículas lipídicas, contiene dentro de su conformación un 
polímero hidrofílico llamado polietilenglicol (PEG), el cual 
se ha visto implicado en reacciones alérgicas severas y ana-
filaxia, con una frecuencia muy baja aunque creciente.14 
Wenande y Garvey15 concluyeron que cada sujeto alérgico 
al PEG posee un nivel de umbral individual dependiente de 
la cantidad en g/mol ingerida. Los síntomas más comunes 
son prurito, rubor, urticaria, y angioedema, pudiendo pro-
gresar a hipotensión, sensación de opresión en el pecho y 
disnea en casos graves. Se recomienda observar al paciente 
30 minutos, tras la administración de BNT162b2, y que 
cada hospital cuente con una lista de medicamentos de 
emergencia y acciones a realizar ante un posible suceso.14 
En caso de desarrollar anafilaxia en la primera aplicación, 
no se deberá administrar la segunda.16 En diciembre de 
2020, el Sistema de Notificación de Reacciones Adversas 
a las Vacunas (VAERS) de Estados Unidos detectó 21 casos 
de anafilaxia después de la administración de 1,893,360 
primeras dosis de BNT162b2 (una tasa de 11.1 casos por 
millón de dosis).17 En Reino Unido, hasta el 23 de diciem-
bre de 2020, fueron registrados dos casos de anafilaxia.18

Ninguna mujer embarazada fue incluida en los ensayos 
clínicos, por razones de seguridad. Sin embargo, debido 
a que las mujeres embarazadas con COVID-19 tienen 
mayor riesgo de desarrollar una enfermedad grave, de 
sufrir eventos adversos y de morir, en comparación con 
las mujeres no embarazadas en edad reproductiva y las 
mujeres embarazadas sin el padecimiento,19 los CDC, el 
Comité Asesor sobre Prácticas de Inmunización (ACIP), el 
Colegio Americano de Obstetras y Ginecólogos (ACOG) 
y la Academia Americana de Pediatría (AAP), indican que 
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las preparaciones contra la afección no deben evitarse en 
mujeres embarazadas.20

Actualmente, existen resultados preliminares de la 
aplicación de BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) en mujeres 
embarazadas durante el segundo y tercer trimestre princi-
palmente, los datos durante el primer trimestre son escasos. 
Se encontró que en la vacunación de mujeres embarazadas 
durante el tercer trimestre existe un cierto grado de pro-
tección al neonato, además de conferir protección a las 
mujeres embarazadas, ya que se evidenció la transferencia 
transplacentaria de anticuerpos neutralizantes. Las anoma-
lías congénitas no pudieron ser estudiadas, debido a que 
ninguna de las mujeres embarazadas inyectadas durante 
las primeras etapas del embarazo ha dado alumbramiento 
durante el seguimiento. Además, la proporción de féminas 
embarazadas que tuvieron un aborto espontáneo puede no 
reflejar las verdaderas proporciones en la población total 
de embarazadas posteriores a la vacunación.19

MODERNA: mRNA-1273

El 18 de diciembre de 2020, la FDA autorizó la propuesta 
de Moderna COVID-19 (mRNA-1273) destinada a uso 
de emergencia, convirtiéndose en la segunda sustancia 
autorizada en Estados Unidos de América.21 El 30 de abril 
de 2021, mRNA-1273 se convierte en la cuarta vacuna 
COVID-19 en recibir la autorización de emergencia por 
la OMS.

Moderna mRNA-1273 es una alternativa basada en 
ARNm que codifica la proteína espiga (S) del SARS-CoV-2, 
estabilizada por medio de la sustitución de dos prolinas 
(2P), dando origen al antígeno S-2P, el cual, buscando 
evitar su degradación, es encapsulado en nanopartículas 
lipídicas.22

Actualmente, la vacuna se encuentra aprobada única-
mente en personas mayores de 18 años, en un esquema 
que consiste en la administración de dos dosis intramus-
culares de 0.5 mL cada una, con un intervalo entre ellas 
de 28 días.

Una ventaja de mRNA-1273, en comparación con 
otras alternativas dentro de la misma plataforma, son las 
temperaturas que requiere para su conservación, las cuales 
son consideradas fáciles de reproducir. Para su transporte 
o almacenamiento a largo plazo, la vacuna requiere una 
temperatura de -25 a -15oC; en refrigeración convencional, 
a una temperatura de 2 a 8oC, perdura hasta 30 días; a 
temperatura ambiente de 8 a 25oC, antes de abrir el vial, 
tiene una duración de 12 horas, una vez abierto el tiempo 
se reduce en un 50%, con una vida útil de hasta seis horas.23

La propuesta de Moderna contra SARS-Cov-2, mRNA-
1273, demostró una eficacia de 94.1% en la prevención 
de COVID-19 sintomático, 14 días o más después de la 

segunda dosis, y una eficacia de 100% en la prevención 
del trastorno severo, después de la aplicación de ambas 
inyecciones. En personas de más de 65 años con comor-
bilidades se observó una eficacia de 86.4%.22

El principal efecto adverso local observado en personas 
de entre 18 y 64 años y mayores de 65 años, fue dolor en 
el sitio de la inyección (dosis 1: 86.9 versus 74%), (dosis 
2: 90.1 versus 83.4%). Los principales efectos adversos 
sistémicos observados en personas de entre 18 y 64 años 
y mayores de 65 años fueron: fatiga (dosis 1: 38.5 versus 
33.3%), (dosis 2: 67.6 versus 58.4%), cefalea (dosis 1: 35.4 
versus 24.5%), (dosis 2: 62.8 versus 46.4%) y mialgia (dosis 
1: 23.7 versus 19.8%), (dosis 2: 61.3 versus 46.9%).22

Fueron notificados 12 casos de reacciones locales re-
tardadas grandes (COVID Arm), de apariencia variable, 
localizadas alrededor del sitio de la inyección: placas 
anulares (un paciente), placas uniformes y edematosas (tres 
personas), placas induradas (dos personas), placas targe-
toides (un paciente) y erupciones localizadas en el brazo 
(dos pacientes), estos últimos además presentaron pápulas 
urticariales en codos y pápulas en la palma y dedos ipsila-
terales, respectivamente. Las reacciones tuvieron un inicio 
promedio de ocho días (4-11 días) posterior a la aplicación 
de la primera inyección y una resolución promedio de seis 
días (2-11 días) después del inicio de las manifestaciones 
clínicas. Debido a que las reacciones de hipersensibilidad 
retardada no son consideradas contraindicación para la 
aplicación de la segunda dosis de mRNA-1273, todos los 
pacientes completaron su esquema, con los siguientes re-
sultados: 50% sin recurrencia, 25% reacciones recurrentes 
similares a la inicial y 25% reacciones recurrentes de me-
nor grado, con un inicio promedio de dos días (uno a tres 
días). La mayoría de los pacientes recibieron tratamiento 
sintomático (hielo, antihistamínicos o glucocorticoides).24

VACUNAS CON VECTORES VIRALES 
NO REPLICATIVOS

ASTRA ZENECA: AZD’1222

En medio de la pandemia por COVID-19, la farmacéu-
tica AstraZeneca, junto con la Universidad de Oxford, 
desarrolló la vacuna AZD1222 también conocida como 
ChAdOx1 nCoV-19, la cual utiliza la plataforma vacunal 
de vectores virales.25 El 15 de febrero de 2021 se convierte 
en la segunda sustancia autorizada por la OMS destinada 
a uso de emergencia.

Esta alternativa utiliza un vector adenoviral de chimpan-
cé, deficiente en replicación (ChAdOx1), portador del an-
tígeno de glicoproteína de superficie estructural del SARS-
CoV-2; a diferencia de otras sustancias con la plataforma 
de vectores, ChAdOx utiliza un vector adenoviral de simio 
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a fin de evitar la posible inmunidad preexiste a adenovirus 
humanos y así garantizar la respuesta inmunológica.26 

La vacuna se almacena y distribuye en un vial (5 mL con 
10 dosis o 4 mL con ocho) el cual puede ser almacenado 
hasta por seis meses a una temperatura entre 2 y 8 oC. 
ChAdOx1 nCoV-19 se administra por vía intramuscular 
(músculo deltoides preferentemente) con un esquema de 
vacunación de dos partes con diferencia mínima de cuatro 
y máxima de 12 semanas entre ellas; una vez abierto el 
vial se debe utilizar dentro de seis horas manteniéndolo 
a una temperatura entre 2 y 25oC durante el uso.27 Una 
ampolleta de la sustancia contiene 0.5 mL: ChAdOx1-S 
5 × 1010 partículas virales diluidas. Entre sus excipientes 
se encuentra polisorbato 80 el cual se ha asociado con 
reacciones alérgicas,28 debido a esto, se recomienda la 
vigilancia de signos y síntomas dentro de los primeros 15 
minutos de la aplicación de la dosis, aquellas personas 
que desarrollen reacciones alérgicas deberán suspender el 
esquema de vacunación sin recibir una segunda inyección.

De acuerdo a los resultados obtenidos en cuatro ensayos 
clínicos en Brasil, Sudáfrica y Reino Unido, el biológico 
ChAdOx1 nCoV-19 ha demostrado una eficacia general de 
66.7% para la prevención de la COVID-19 a los 14 días de 
la segunda dosis, en personas que no habían presentado 
infección previa y demostraron no haber tenido contacto 
con el virus.29 En los pacientes a quienes se les aplicó una 
segunda inyección con un periodo más largo (12 sema-
nas), la eficacia fue mayor con un 81.3%, respecto a los 
pacientes que recibieron una segunda dosis en un tiempo 
más corto (seis semanas) con una eficacia de 55.1%. La 
eficacia demostrada contra padecimiento moderado a 
severo fue de 100%.30 Los datos obtenidos en un estudio 
fase III realizado en Sudáfrica señalan que la eficacia de esta 
vacuna contra la variante B.1.351 es del 10.4%, sin efecto 
en la prevención de la COVID-19 de leve a moderado.31

Entre los efectos adversos más comunes reportados 
en los estudios de seguridad e inmunogenicidad fase I/
II realizados en Reino Unido, resaltan los efectos locales 
en el sitio de aplicación, donde predominan: dolor con 
un porcentaje de aparición del 30% en personas de 18 a 
55 años y 10% en mayores de 70 años, enrojecimiento y 
calor con un 7% de aparición en general e hinchazón con 
un 2% sólo en personas mayores de 70 años. Al igual que 
los efectos locales, el porcentaje de aparición de efectos 
sistémicos varía, dependiendo del rango de edad, siendo 
la población de entre 18 y 55 años la que reporta una 
mayor tasa de incidencia. Entre los efectos sistémicos que 
se reportan destacan: fatiga, cefalea, mialgia, escalofríos, 
artralgia, y fiebre.32

En febrero de 2021, se reportó un nuevo evento adverso 
asociado a la aplicación de esta mixtura, conocido como 
síndrome de trombosis trombocitopénica (TTS) el cual 

incluye eventos graves en la coagulación. La trombosis 
en sitios específicos (cerebro y abdomen) es una caracte-
rística principal de la TTS, por lo que se recomienda una 
monitorización, reconocimiento y reporte de cefaleas, o 
dolor abdominal grave y persistente, con aparición entre 
los cuatro y 20 días posteriores a la vacunación.33 Los datos 
proporcionados por el Reino Unido estiman que el riesgo 
aproximado es de cuatro casos por millón de adultos (un 
caso por 250,000).

Es importante señalar que los resultados obtenidos no 
incluyen a mujeres embarazadas, ni menores de edad, por 
lo que no se recomienda la aplicación de esta sustancia 
en esa población; aunque esta situación no contraindica 
la aplicación de la vacuna, se deberá evaluar el riesgo 
beneficio para la aplicación en mujeres embarazadas y 
niños. La única contraindicación existente actualmente es 
la existencia de historial de alergia a algún componente.

Centro Nacional de Gamaleya: Sputnik V

En junio de 2020, el Centro Nacional Gamaleya informó 
que se encontraba en desarrollo una vacuna experimental 
para la prevención de la enfermedad, dos meses después 
fue aprobada para su uso y aplicación de emergencia en 
Rusia. Actualmente, se encuentra aprobada en 60 países, 
entre ellos Argentina y México, además de la realización de 
un estudio de fase III el cual se lleva a cabo en los Emiratos 
Árabes Unidos, India, Venezuela y Bielorrusia.34

Gam-COVID-Vac se basa en el uso de vectores adeno-
virales recombinantes para la introducción de la secuencia 
de ARN de la proteína espiga del nuevo SARS-CoV-2 en 
las células hospederas. A diferencia de otras sustancias de 
la misma plataforma vacunal, este biológico utiliza dos 
vectores adenovirales recombinantes humanos diferentes, 
rAd26 y rAd5, los cuales portan la cadena larga del gen de 
la glicoproteína S del SARS-CoV-2.35

La propuesta Sputnik V se distribuye en viales multidosis, 
los cuales contienen 3 mL de la vacuna correspondientes 
a 5 dosis (0.5 mL por cada una). Los viales se encuentran 
empaquetados y diferenciados por código de color y nú-
mero, a fin de garantizar el orden de aplicación, siendo la 
primera correspondiente al vector rAd26-S y la segunda al 
rAd5-S, ambas inyecciones se aplican vía intramuscular con 
21 días de diferencia. La sustancia se almacena congelada a 
una temperatura de -18oC y puede mantenerse durante tres 
meses en lugares oscuros. Una vez descongelada, deberá 
ser usada dentro de las primeras dos horas y no volverse a 
congelar.36 Ambas dosis cuentan con el mismo excipiente 
el cual, entre otras partículas, contiene polisorbato 80, 
presente en diferentes vacunas, por lo que se recomienda 
evitar la aplicación en personas que hayan presentado 
reacciones alérgicas a este componente.36
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La eficacia demostrada en un estudio multicéntrico fase 
III realizado en Rusia, para la prevención de la COVID-19 
por la Gam-COVID-Vac en adultos mayores a 18 años, fue 
de 91.6% al día 21 después de la segunda dosis, la efica-
cia reportada a los 14 días previos de la primera dosis fue 
de 73.1%, incrementando con la segunda dosis al 91.1% 
después de 28 días de la primera aplicación. Es importante 
señalar que se reportó un 100% de eficacia en la prevención 
de los casos graves del padecimiento. No se han encontrado 
diferencias significativas en cuanto a sexo y edad.36

Los estudios de inmunogenicidad y seguridad fases I y 
II realizados en Rusia revelaron que es bien tolerada en 
personas mayores de 18 años. Su principal efecto adverso 
fue la enfermedad similar a la gripe (15.2%);35 los resultados 
adversos hallados en estudios de fase III son: reacciones 
locales en el sitio de aplicación (5.4%), cefalea (2.9%), y 
astenia (2.5%), todos reportados de intensidad moderada y 
con desaparición en 24 horas posteriores a la vacunación; 
en personas adultas mayores de 60 años las principales 
reacciones adversas son: reacciones locales (15.2%), astenia 
(5.4%), hipertensión (3.9%), dermatitis de contacto (3.8%), 
dolor de cabeza (2.9%), fiebre (2.2%).36 No se ha asociado 
la aplicación de esta mezcla con efectos sistémicos graves, 
actualmente existen protocolos de investigación que logran 
la monitorización y reporte de efectos adversos graves.

Ya que no existe evidencia sobre la seguridad de esta 
vacuna en menores de edad y mujeres embarazadas, bus-
cando evitar posibles riesgos, se recomienda no utilizarla 
en esta población.

CANSINOBIO: AD5-NCOV

En marzo de 2020, CanSino, sustancia que utiliza el vector 
de adenovirus humano no replicante tipo cinco (Ad5), 
comenzó con ensayos clínicos fase I. Dicha vacuna es 
desarrollada por el Instituto de Biotecnología de Beijing y 
CanSino Biologics, ambos laboratorios con sede en Chi-
na. Esta propuesta expresa la glicoproteína de espiga del 
SARS-CoV-2 e induce respuesta inmune celular y humoral, 
generando anticuerpos neutralizantes específicos para la 
proteína S del SARS-CoV-2.37,38

Actualmente, se dispone de dos presentaciones: dosis 
única o multidosis, las cuales cuentan con el principio activo 
adenovirus no replicante, Ad5-nCoV, en una concentración 
de aproximadamente 4 × 1010 partículas virales, éstas se 
pueden mantener por 12 meses en refrigeración a una 
temperatura entre 2 y 8oC.

A diferencia de otras vacunas que utilizan la misma pla-
taforma, esta preparación se administra vía intramuscular 
en esquema monodosis de 0.5 mL.38

Los resultados de los ensayos de fase II realizados en 
China, revelan que el biológico tiene una eficacia general a 

los 14 días de la aplicación del 68.3% en la prevención de 
la COVID-19. En especial, la vacuna cuenta con una efica-
cia de 95.4% para la prevención de la enfermedad grave 
a los 14 días y 90.07% a los 28 días.38 En este momento, 
no se encuentran disponibles más datos sobre la eficacia 
de esta alternativa, pero no se han encontrado diferencias 
significativas entre grupos de edad y sexo. Este estudio 
también demostró que en personas que han estado en 
contacto con el vector (Ad5) la efectividad ha sido menor, 
comparada con la respuesta generada en personas que no 
han tenido exposición con dicho vector.38

Los estudios de seguridad fases I y II demostraron que, 
en general, es bien tolerada en personas sanas, la reacción 
adversa local más común fue dolor en el sitio de la inyec-
ción (56%), mientras que los efectos adversos sistémicos 
que más se reportaron fueron: fatiga (34%), cefalea (28%), 
mialgias (18%) fiebre (16%), y artralgias (13%). La aparición 
de efectos adversos ocurrió durante las primeras 24 horas 
después de la vacunación.38

Janssen (Johnson & Johnson): Ad26.COV2.S

El 12 de marzo de 2021, la Organización Mundial de la 
Salud (OMS) agrega a su lista de aprobaciones de uso de 
emergencia contra SARS-CoV-2 a la sustancia fabricada por 
la farmacéutica Janssen, Ad26.COV2.S, siendo la tercera 
vacuna en recibir la validación, pero convirtiéndose en la 
primera con esquema monodosis.39

Ad26.COV2.S es una alternativa creada por Johnson & 
Johnson, la cual está compuesta por un vector de adeno-
virus humano tipo 26 (Ad26) de replicación incompetente, 
que codifica una variante de la proteína S de longitud 
completa estabilizada por medio de mutaciones.40

La vacuna Ad26.COV2.S está disponible en un vial de 
dosis múltiple (5 de 0.5 mL cada una). Actualmente, úni-
camente está autorizada en personas mayores de 18 años 
y, a diferencia de la mayoría de las otras, se administra en 
un esquema de dosis única de 0.5 mL vía intramuscular, 
debido a que en la fase I/II, demostró generar 90% de 
anticuerpos neutralizantes al día 29 después de la primera 
dosis.40 Para su almacenamiento, los viales multidosis sin 
perforar requieren estar a temperatura de entre 2 y 8oC; sin 
embargo, son capaces de resistir hasta 12 horas a tempe-
raturas entre 9 y 25oC. Una vez perforado el vial, en caso 
de no utilizarse por completo, es capaz de resistir hasta seis 
horas a temperaturas entre 2 y 8oC; a temperatura ambien-
te, máximo a 25oC, es capaz de durar hasta dos horas.41

La eficacia de Ad26.COV2.S contra COVID-19 mo-
derada a grave, en casos ocurridos 14 días después de 
la vacunación, fue de 66.9%; para sucesos ocurridos 28 
días después de la campaña fue de 66.1%. En el padeci-
miento grave, la eficacia fue de 76.7% en casos ocurridos 
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14 días después de la inyección; para casos ocurridos 28 
días después de la vacunación fue de 85.4%. En pacientes 
mayores de 60 años con comorbilidades, la eficacia para 
COVID-19 de severidad moderada a grave fue de 64.9%, 
14 días después de la campaña, y de 42.3%, 28 días des-
pués de la vacunación.42

En la fase III del estudio COV3001, se encontró una 
eficacia contra la variante de Brasil de 66.2% al día 14 y de 
68.1% al día 28, después de la vacunación para afección 
de moderada a grave. La eficacia fue de 81.9% al día 14 
y de 87.6% al día 28 para el trastorno grave. En el caso de 
la variante sudafricana, se encontró una eficacia de 52% al 
día 14 y de 64% al día 28, después de la vacunación para 
COVID-19 de moderada a grave. La eficacia fue de 73.1% 
al día 14 y de 81.7% al día 28 para padecimiento grave.40

El principal efecto adverso local registrado fue dolor 
en el sitio de la inyección (48%). Los resultados adversos 
sistémicos más comunes fueron cefalea (38.9%), fatiga 
(38.2%), mialgias (33.2%), y náuseas (14.2%).40

El 13 de abril de 2021, la CDC y la FDA detuvieron la 
administración de Ad26.COV2.S, luego de la aparición de 
seis casos de trombosis trombocitopénica notificados en 
Estados Unidos de América, los cuales se produjeron entre 
el día siete y 14 después de la campaña, sin embargo, estos 
casos fueron notificados entre más de 7.2 millones de per-
sonas que habían sido vacunadas con Ad26.COV2.S a nivel 
mundial al 14 de abril de 2021, demostrando una tasa de 
incidencia de menos de 1 en 1,000,000 de vacunaciones.43 
El 23 de abril de 2021, el Comité Asesor sobre Prácticas de 
Inmunización (ACIP) y la CDC, en conjunto con la FDA, 
toman la decisión de reanudar el uso de Ad26.COV2.S.44 
En el presente, la incidencia actualizada es de 2/1,000,000 
con 15 casos reportados luego de 7.98 millones de dosis 
administradas.45

VACUNAS CON VIRUS VIVOS 
INACTIVADOS O ATENUADOS

SINOVAC: CORONAVAC

CoronaVac es una vacuna contra la COVID-19, de virus 
inactivados, desarrollada por la compañía farmacéutica 
China Sinovac Biotech. El primero de junio de 2021 es 
considerada la sexta marca con aprobación de la OMS para 
su uso de emergencia. Esta formulación contiene el SARS-
CoV-2 (cepa CN02), el cual se propagó en células de riñón 
de mono verde africano y se inactivó con β-propiolactona, 
se concentró, se purificó y finalmente se absorbió con 
hidróxido de aluminio.46 El virus inactivado ha perdido 
la capacidad de inducir la enfermedad, pero se conserva 
su potencial de inducir una respuesta inmune específica 
frente al SARS-CoV-2, no sólo contra la proteína S (“Spike” 

también conocida como proteína pico o espiga), sino contra 
otras moléculas presentes en este agente infeccioso.47 La 
sustancia en forma líquida se presenta en frasco ámpula 
de una dosis de 0.5 mL o en jeringa prellenada de 0.5 
mL.46 No se incluyen conservantes en su formulación. Su 
conservación debe mantenerse de 2 a 8oC, la cual puede 
mantenerse a esa temperatura por un periodo de hasta 
seis meses desde su producción. Se administra vía IM en la 
región deltoidea del brazo de menor uso, en un esquema 
de dos dosis de 0.5 mL cada una, con un intervalo de cuatro 
semanas entre ambas, primera inyección (o día cero), y la 
segunda aplicación a partir del día 28.46

De acuerdo con estudios de fase III de la marca Corona-
Vac realizados en Turquía, utilizando dosis de 3 μg, la efi-
cacia para la prevención de casos confirmados después de 
la segunda parte fue de 91.25%.48 En un estudio realizado 
en Brasil en 53,176 trabajadores de la salud de más de 18 
años de edad, se evaluó la eficacia de la vacuna CoronaVac 
en presencia de la variante P1 (brasileña) encontrando 
una disminución en la eficacia de la misma a 49.6% en un 
entorno de alta prevalencia de la variante P1.49

Los eventos adversos de esta vacuna, de acuerdo con 
el ensayo fase III, mayormente fueron de tipo no grave y 
pueden desarrollarse en el transcurso del primer o segundo 
día después de la vacunación.46 Los más frecuentes fueron 
las reacciones locales (39.0%): dolor en el sitio de aplica-
ción, exantema, eritema, induración, mialgias, y reacciones 
sistémicas (45.7%): cefalea, fatiga, mialgias, fiebre, diarrea, 
escalofríos.46

Las contraindicaciones absolutas de esta sustancia son: 
pacientes que recientemente hayan presentado COVID-19 
y aún no se recuperen, individuos que hayan recibido plas-
ma convaleciente previo a la vacunación (diferir 90 días la 
vacunación contra SARS-CoV-2), y pacientes con alergia 
conocida a algún componente de la vacuna o reacción 
alérgica grave a dosis anteriores.50 No se tiene información 
sobre la vacunación en menores de 18 años y mujeres 
embarazadas, por lo que por ahora esta población no será 
incluida en la vacunación rutinaria.50 Las personas infec-
tadas con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) 
con buen control se pueden vacunar, aunque la respuesta 
inmune podría ser limitada o inferior a la presentada por 
personas que no viven con este virus.51

SINOPHARM: BBIBP-CorV

La propuesta de Sinopharm BBIBP-CorV fue desarrollada 
en colaboración con el Beijing Institute of Biological Pro-
ducts.52 Consiste en una vacuna inactivada (cepa HB02), 
la cual fue cultivada y purificada en células Vero, poste-
riormente fue inactivada mediante su mezcla completa 
con β-propiolactona.52 Se presenta como una solución 
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para inyección intramuscular, lista para su uso en un vial 
con monodosis de 0.5 mL. El vial debe conservarse a tem-
peraturas de refrigeración (2 a 8oC), no se debe congelar 
y tiene que estar protegido de la luz.52 Se administra vía 
intramuscular, en un esquema de dos dosis de 0.5 mL con 
21-28 días interdosis.

De acuerdo con un ensayo realizado en Emiratos Árabes 
Unidos, la vacuna mostró una eficacia de 86% para la enfer-
medad sintomática y 100% de eficacia para la enfermedad 
grave.53 Sin embargo, el resultado preliminar arrojado por el 
estudio fase III realizado en Argentina, mostró una eficacia 
de 79.34% para prevenir la enfermedad por SARS-CoV-2.54

Los efectos adversos fueron de gravedad leve o mo-
derada y se desarrollaron durante los primeros siete días 
después de la inoculación. Los efectos adversos locales 
fueron los siguientes: dolor en el sitio de la inyección (> 
10%); eritema, hiperemia, prurito, edema o hinchazón en 
el sitio de la inyección (1-10%), y rash cutáneo en el sitio 
de la inyección (< 1%).52 Los efectos adversos sistémicos 
observados fueron: fatiga, fiebre transitoria, cefalea, dia-
rrea, tos, y disnea (1-10%), así como náuseas, vómitos, 
mialgias, artralgias, somnolencia, mareos, anorexia (< 
1%). Se recomienda el uso del AINE paracetamol ante la 
aparición de fiebre después de la vacunación.52

Las contraindicaciones de esta alternativa son: pacientes 
que recientemente hayan presentado COVID-19 y aún no 
se recuperen, individuos que hayan recibido plasma conva-
leciente previo a la vacunación (diferir 90 días la vacunación 
contra SARS-CoV-2) y pacientes con alergia conocida a 
algún componente de la vacuna o reacción alérgica grave a 
la dosis anterior. Se debe tener precaución en pacientes con 
trombocitopenia y trastornos de la coagulación, y epilepsia 
no controlada u otro trastorno neurológico progresivo.54

COVAXIN: BBV152

Vacuna de la India, BBV152, a base de virus inactivados, 
creada por Bharat Biotech que se desarrolla en colabora-
ción con el Consejo Indio de Investigación Médica (ICMR)-
Instituto Nacional de Virología (NIV). La preparación utiliza 
tecnología de plataforma derivada de virus completo inac-
tivado a partir de cultivo de células Vero.55 Se requiere la 
aplicación vía intramuscular de dos dosis de 0.5 mL, con 
un intervalo de 28 días. Cada ampolleta debe permanecer 
a una temperatura de entre 2 y 8oC.55

De acuerdo con su estudio fase III en desarrollo, CO-
VAXIN demostró una eficacia provisional de 81% en la 
prevención de la enfermedad en aquellos sin infección 
previa después de la segunda dosis.55 De acuerdo con 
reportes de Bharat Biotech, los anticuerpos inducidos por 
la marca COVAXIN pueden neutralizar las cepas variantes 
del Reino Unido.55

Los efectos secundarios que se han informado por Bharat 
Biotech COVID-19 (COVAXIN) incluyen: dolor, hinchazón, 
eritema y prurito en el lugar de la inyección (2%); cefalea 
(1%), fiebre (2%), malestar general (2%); mialgias, náusea, 
vómitos, y erupciones.55 No se recomienda la administra-
ción de esta vacuna en pacientes con alergia conocida a 
algún componente de la vacuna. Las mujeres embarazadas 
y madres lactantes no deben recibir la vacuna, ya que no 
se ha estudiado el efecto en esta población. Los pacientes 
con VIH y receptores de trasplantes pueden tener una 
respuesta inmunitaria debilitada en comparación con la 
población general.55

VACUNAS CON SUBUNIDADES PROTEICAS

NOVAVAX: NVX-CoV2373

La vacuna NVX-CoV2373, desarrollada por el labora-
torio Novavax, utiliza la proteína S del SARS-CoV-2 
junto con un adyuvante Matrix-M1, además, mediante 
nanopartículas recombinantes, genera una mutación en 
los sitios de escisión S1 y S2, lo que confiere resistencia 
a la proteasa.

La vacuna, así como el adyuvante, se almacenan a una 
temperatura entre 2 y 8oC, facilitando su transporte y dis-
tribución. Novavax se administra en un esquema de dos 
dosis, ambas separadas por 21 días (primera dosis 5-μg y 
segunda parte 25 μg), por vía intramuscular.56

Actualmente, se encuentra en proceso un estudio de fase 
III en Reino Unido para evaluar la eficacia de esta vacuna, 
datos preliminares señalan que la sustancia cuenta con un 
96% de eficacia contra la cepa original y un 86% contra 
la variante B.1.1.7.56

Se ha demostrado que al día 21 se produce una respues-
ta inmunitaria después de la aplicación de esta vacuna, una 
sola dosis alcanza valores de medias geométricas anti-Spike 
IgG (GMEU) parecidas a los de pacientes asintomáticos 
de COVID-19, mientras que una segunda inyección con 
adyuvante alcanza niveles mayores a los encontrados en 
suero convaleciente de pacientes sintomáticos.57

Los resultados preliminares obtenidos en el estudio de 
fase III realizado en Reino Unido reportan al dolor como 
el efecto local más común (37%) después de recibir una 
dosis. Los efectos adversos sistémicos reportados después 
de la primera y segunda dosis fueron cefalea (20-25%), 
mialgias (17-20%), y fatiga (12-16%), la duración de dichos 
eventos fue más larga después de la segunda dosis, pero 
menor de tres días.57

Se han encontrado alteraciones en estudios de labora-
torio, entre las que destaca la disminución transitoria de 
hemoglobina (5% de los casos) con resolución dentro de 
los siete a 21 días posteriores.58
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La única contraindicación actual para esta vacuna es 
la existencia de alergia a alguno de los componentes, los 
resultados en estudios controlados no reflejan a la pobla-
ción femenina al momento del embarazo y a menores de 
edad, por lo que se recomienda evitar la aplicación en 
estas poblaciones.

CONCLUSIÓN

Las vacunas contra la COVID-19 que se encuentran actual-
mente en aplicación han mostrado una inmunogenicidad 
prometedora con un grado variable de eficacia contra el 
desarrollo de la enfermedad moderada o severa, así como 
un perfil de seguridad aceptable. La administración de se-
gundas dosis de inmunización proporciona una respuesta 
inmunológica más robusta en todas las vacunas y para 
situaciones de emergencia la OMS ha aceptado el uso de 
seis de ellas hasta la fecha.

En vista del aumento de infecciones ocasionadas por 
la pandemia, y de la prometedora eficacia de las vacunas 
en las diferentes etapas de los ensayos clínicos, la mayoría 
de los países han desarrollado programas de vacunación 
para sus ciudadanos. Sin embargo, se han planteado 
dudas sobre la eficacia contra las nuevas variantes del 
SARS-CoV-2 de preocupación como la británica, brasileña, 
sudafricana y posiblemente la variante de interés de la India 
(B.1.617.1/2); por lo que se necesitan mayores estudios 
para determinar su eficacia. Otro problema es el descono-
cimiento de la duración de las eficacias protectoras de las 
vacunas para detener la transmisión de las cepas virales, 
tanto previas como nuevas; así como la presencia de anti-
cuerpos neutralizantes protectores contra la infección por 
SARS-CoV-2 a través de las vacunas de aplicación intranasal 
y subdérmica. Sin embargo, es importante la continuación 
de medidas protectoras y preventivas en la población, ya 
que la reinfección sigue siendo potencialmente posible. 
Este proceso en la generación de vacunas está en un conti-
nuo cambio y renovación en el tiempo, en el que se espera 
la mitigación de la pandemia por la COVID-19.

Conflicto de intereses: Todos los autores declaran que no 
presentan conflicto de intereses.
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Resumen

El SARS-CoV-2 es un nuevo tipo de coronavirus que posee 
un genoma de ARN monocatenario de sentido positivo, este 
virus se detectó por primera vez en diciembre de 2019 en la 
ciudad de Wuhan, China y causa la enfermedad que se deno-
mina COVID-19. La tasa de mutación en los virus de ARN es 
extremadamente alta, el SARS-CoV-2 posee un mecanismo 
que corrige los errores en la replicación, por lo tanto, su tasa 
de mutación es menor. Sin embargo, a pesar de este meca-
nismo comete errores que generan un amplio espectro de 
mutaciones dentro de las cuales hay una población dominante, 
esto le confiere la capacidad de propagarse rápidamente, ge-
nerando las variantes virales. Cuando surgen estas variantes 
se generan diferencias genéticas que en ocasiones no tienen 
efecto alguno, pero en otras le confieren un mayor potencial 
de transmisión, cargas virales más altas, mayor letalidad, 
además de permitirles evadir la respuesta inmunológica. En 
esta revisión presentamos el estado del arte de las nuevas 
variantes virales de SARS-CoV-2 reportadas hasta el momento 
en todo el mundo, así como sus características e impacto en 
la salud pública.

Palabras clave: SARS-CoV-2, COVID-19, variantes, muta-
ciones.

Abstract

SARS-CoV-2 a positive sense single-stranded RNA virus, 
was detected for the first time in December 2019 in the city of 
Wuhan, China and causes the COVID-19 disease. The mutation 
rate in RNA viruses is extremely high, however SARS-CoV-2 
has a proof reading mechanism, due to this, SARS-CoV-2 
has a lower mutation rate. These mutations occur during the 
replication life cycle, the viral populations generated, dominate 
the spectrum of all the mutations generated, which gives them 
the ability to adapt quickly to changes, this populations are 
known as viral variants. When these variants appear small 
genetic differences are generated, sometimes, these small 
changes have no effect, but in some cases they give to the 
virus a huge tramsmission capacity, viral loads generation, 
greater lethality, allowing them to evade the immune response. 
In this review, the state of the art of the new viral variants of 
SARS-CoV-2 is described.
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GENERALIDADES DE SARS-CoV-2

Los virus son entidades biológicas sumamente interesantes 
que se encuentran en el límite entre la materia viva y la 
inanimada. Tienen genomas basados en ARN o ADN que 
pueden ser monocatenarios o bicatenarios, pero carecen 
de una maquinaria de traducción funcional para la síntesis 
de proteínas virales. En consecuencia, requieren un hospe-
dero para replicarse y propagarse como partículas virales 
(viriones) en grandes cantidades. A menudo se integran en 
genomas celulares y enriquecen enormemente el depósito 
genético de numerosos organismos, incluidos animales, 
plantas y hongos, debido a esta característica se cree que 
los virus han jugado un papel importante en la evolución 
de los organismos celulares.1-3

El 08 de diciembre del 2019 se reportó el primer caso 
de un paciente con neumonía atípica y posteriormente 
hubo varios casos hospitalizados en la ciudad de Wuhan, 
en la provincia de Hubei, China.4  A partir de muestras 
del tracto respiratorio de estos pacientes, se secuenció el 
genoma completo de un nuevo virus de ácido ribonucleico 
(ARN) del género Betacoronavirus, el virus causante del 
síndrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2, por sus 
siglas en inglés). El virus se propagó rápidamente por Wu-
han y las zonas vecinas de la provincia de Hubei, a pesar 
de las rápidas y agresivas intervenciones de salud pública.5 
El genoma completo del virus se publicó el 05 de enero de 
2020.6 En los meses siguientes el virus se propagó por todo 
el mundo y para el 11 de marzo del 2020, la Organiza-
ción Mundial de la Salud (OMS) declaró oficialmente una 
pandemia. Así inicio la pandemia del nuevo coronavirus, 
SARS-CoV-2, causante de la enfermedad por coronavirus 
denominado (COVID-19/coronavirus disease 2019, por 
sus siglas en inglés). Sólo para dimensionar el problema 
y a cinco meses de haber iniciado la pandemia, el 18 de 
mayo de 2020, ya había cerca de cinco millones de casos 
y más de 300,000 muertes en 210 países/territorios en 
todo el mundo.7 La pandemia de COVID-19 ha afectado 
gravemente la salud y la economía mundial.

El origen del virus no es claro hasta el momento. Varios 
estudios, han mencionado que el SARS-CoV-2 tiene un 
origen en la vida silvestre, el análisis filogenético de los 
genomas completos del SARS-CoV-2 indica eventos de 
transmisión zoonótica, de murciélagos o pangolines a 
humanos,8 probablemente a mediados de noviembre de 
2019, tal como ha sucedido con otros virus.

Antes del descubrimiento del SARS-CoV-2, se sabía que 
sólo seis coronavirus causaban enfermedades en los hu-
manos, cuatro causan infecciones respiratorias endémicas 
(HCoV-OC43, HCoV-HKU1, HCoV-NL63 y HCoV-229E) 
y otras dos cepas zoonóticas conocidas como virus del 
síndrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV) y virus del 

síndrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV).9 
Ambos virus causaron brotes de enfermedades respiratorias 
mortales en 2002 al 2003 y 2012 al 2015, respectivamente. 
La caracterización molecular del genoma del SARS-CoV-2 
mostró una similitud de secuencia de 79.6% con el SARS-
CoV y de 96% con el RaTG13 bat-CoV,10 apoyando que los 
murciélagos (Rhinolophus affinis) pudieron haber actuado 
como reservorio de la cepa original del SARS-CoV-2.8 
Aunado a ello, el análisis de la proteína estructural ORF3a 
del SARS-CoV-2 reveló dominios proteicos altamente con-
servados dentro de sus homólogos de algalia, pangolín y 
murciélagos-CoV similares al SARS-CoV.11

El SARS-CoV-2 posee un genoma de ARN monocate-
nario de sentido positivo, (29.9Kb) esférico y envuelto. 
Su genoma codifica para 16 proteínas no estructurales 
(nsp1-16) y 4 proteínas estructurales; pico (S), envoltura 
(E), membrana (M) y nucleocápside (N).12,13 La proteína 
S, tanto en el SARS-CoV como en el SARS-CoV-2, se une 
al receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 
(ECA2)14 del hospedero para llevar a cabo la infección. 
Sin embargo, la proteína S en el SARS-CoV-2 tiene una 
afinidad de unión entre 10 y 20 veces mayor que la del 
SARS-CoV,15 además de que posee una mayor variabilidad 
en su secuencia,16 esto probablemente le confiera una 
mayor capacidad de infección. En este sentido, el SARS-
CoV-2 se transmite mediante la diseminación de aerosoles. 
La transmisión por gotículas respiratorias puede producirse 
cuando una persona está en contacto estrecho (en un 
espacio no mayor a un metro) con una persona infectada 
que presenta o no síntomas respiratorios, o bien, si está 
hablando o cantando; en estas circunstancias, las gotículas 
respiratorias que contienen el virus pueden llegar a la boca, 
la nariz o los ojos de una persona expuesta y esto podría 
causar una infección. Además, podría producirse transmi-
sión por contacto indirecto si un hospedero expuesto tiene 
contacto con un objeto o una superficie contaminados 
(transmisión por fómites) y entra en contacto con sus mu-
cosas. El virus afecta principalmente a las personas mayores 
con enfermedades cardiovasculares, diabetes, hipertensión 
arterial, enfermedades respiratorias crónicas y cáncer. Los 
síntomas clínicos comunes de COVID-19 incluyen, entre 
otros, fiebre, desarrollo de tos seca, mialgia/fatiga, disnea, 
dolores de cabeza y neumonía.10

MUTACIONES DEL SARS-CoV-2

La tasa de mutación en los virus de ARN es extremadamente 
alta, tal es el caso del virus de la inmunodeficiencia humana 
(VIH) y el virus de influenza, algunos estudios sugieren que 
muchos virus de ARN generan de 10-4 a 10-6 errores por 
nucleótido agregado, lo que equivale aproximadamente a 
una mutación por genoma en cada ciclo de replicación.17 
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La alta tasa de mutación de los virus de ARN puede ser 
explicada en parte por las ARN polimerasas dependientes 
de ARN (RdRp) que en general no tienen un mecanismo 
para corregir errores, una excepción a esta regla son los 
Nidovirus, incluidos los coronavirus que sí tienen esta ac-
tividad, y por lo tanto, una menor tasa de mutación,18 lo 
que explica parcialmente por qué los coronavirus tienen 
genomas más grandes que la mayoría de los virus de RNA. 
A pesar de esta menor tasa de mutación se han descrito un 
aproximado de 12,000 variantes generadas por cambios de 
base en el genoma viral,19 esto probablemente relaciona-
do a los altos niveles de contagio y en consecuencia altos 
niveles de replicación viral que aumentan la probabilidad 
de que una mutación ocurra y permanezca.

Las partículas virales producidas durante una infección 
teóricamente podrían generar todas las mutaciones pun-
tuales posibles y muchas combinaciones de mutaciones 
dobles durante cada ciclo de replicación. Incluso una 
secuencia molecular definida se transforma rápidamente 
en una colección de secuencias relacionadas cuando se 
introduce en una célula.20 La teoría de la evolución sugie-
re que está en juego un fenómeno de “seguridad” por el 
cual, a pesar del posible impacto negativo de la mutación 
en cada individuo, el resultado global es positivo para la 
población,21 esto significa que en poblaciones grandes, 
la presión de selección eliminará rápidamente mutantes 
poco viables, y la secuencia más adecuada dominará en el 
espectro de todas las mutaciones generadas, acompañada 
de frecuencias muy bajas de numerosas mutantes con via-
bilidad intermedia, esto asegura que las poblaciones virales 
puedan generar y mantener mutaciones que les permitan 
adaptarse rápidamente a los cambios en el entorno gene-
rando lo que conocemos como variantes virales.22

El SARS-CoV-2 también posee una enzima que se equi-
voca, pero comparado con el VIH o influenza son pocos 
los errores.19,23 Sin embargo, se equivoca lo suficiente 
como para formar variantes que le permitan tener ciertas 
“ventajas”. En el contexto molecular en los virus, la tasa 
de mutación es la frecuencia con la que se cometen erro-
res durante la replicación del genoma viral, los errores se 
definen como el cambio de una base nitrogenada en el 
ARN durante el proceso de adición de nucleótidos; esto se 
traduce en un cambio de aminoácido que, dependiendo 
de sus características fisicoquímicas, puede alterar la es-
tructura y función de las proteínas virales.24 Por otro lado, 
cada vez que surgen estas pequeñas diferencias genéticas, 
en ocasiones, estos pequeños cambios no tienen efecto, ni 
interés alguno, pero en otras le confieren al virus un mayor 
potencial de transmisión, cargas virales más altas, mayor 
letalidad, además de permitirles evadir la respuesta inmu-
nológica.25 Al mismo tiempo, estas mutaciones, permiten 
dividir al SARS-CoV-2 en distintos grupos genéticos o cla-

dos.26 O bien, algunas mutaciones específicas definen los 
grupos genéticos virales o linajes que circulan actualmente 
a nivel global.27 Por diversos procesos de microevolución y 
presiones de selección, pueden aparecer algunas mutacio-
nes adicionales, generando diferencias al interior de cada 
linaje, el resultado de ello es la formación de variantes.28

Es importante mencionar que la denominación de clado, 
linaje, variante, etcétera es arbitraria y no corresponde a 
una jerarquía taxonómica oficial, es decir, no interviene 
el Comité Internacional de Taxonomía de Virus (ICTV), 
quien es el órgano máximo que lleva a cabo la correcta 
clasificación de los virus.

REPOSITORIOS DE SECUENCIAS DE 
AISLADOS CLÍNICOS DEL MUNDO

La respuesta de salud pública a la COVID-19 se ha visto 
facilitada por los esfuerzos sin precedentes de los científicos 
que comparten datos de secuencias de aislados clínicos en 
todo el mundo. El GeneBank del Centro Nacional para la 
Información Biotecnológica (NCBI, por sus siglas en inglés) 
y la Iniciativa Global para Compartir todos los Datos de 
Influenza (GISAID, por sus siglas en inglés)29 han servido 
como los repositorios principales para las secuencias del 
genoma completo del SARS-CoV-2. Por el momento, la 
base de datos GISAID ha establecido que la población 
de SARS-CoV-2 consta de seis clados principales: G, GH, 
GR, L, S y V26 (Figura 1). Existe un número creciente de 
estudios sobre la variabilidad genética del SARS-CoV-2 en 
relación con el genoma de referencia. Hasta el momento 
se han cargado más de 100,000 secuencias en las bases 
de datos y éstas han permitido estimar la tasa de mutación 
del virus. El análisis mutacional más completo publicado 
hasta el momento (n > 48.800 genomas completos de 
SARS-CoV-2) informó un promedio de 7.23 mutaciones 
por muestra, en relación con el genoma de referencia de 
Wuhan NC_045512.2.30

LINAJES DE SARS-CoV-2

Se ha descrito un sistema de nomenclatura dinámica para el 
SARS-CoV-2 para facilitar la epidemiología en tiempo real 
que revela vínculos entre brotes mundiales que compar-
ten genomas virales similares. En la raíz de la filogenia del 
SARS-CoV-2 hay dos linajes denominados A y B.27 Aunque 
los virus del linaje B se secuenciaron y publicaron prime-
ro,25 es probable que el linaje A sea mucho más antiguo, 
ya que comparte dos variantes distintivas con los virus del 
murciélago. Otras designaciones de linajes vinculan nuevas 
variantes a poblaciones geográficamente distintas. Algunos 
de los primeros linajes se han asignado a ubicaciones geo-
gráficas, incluido A.1 en el estado de Washington, brote 
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en EUA, B.1 en el brote italiano, luego en otras partes 
de Europa y B.1.1 es el principal linaje europeo que fue 
difundido por todo el mundo.27 Sin embargo, muchos de 
los principales linajes están ahora presentes en la mayoría 
de los países, lo que indica que la mayoría de los casos 
locales fueron introducciones independientes del virus.31

CLASIFICACIÓN DE LAS VARIANTES DE SARS-CoV-2

Las variantes genéticas del SARS-CoV-2, han estado emer-
giendo y circulando por el mundo durante toda la pande-
mia del COVID-19 y se dividen en tres clases:

1.	 Variante de interés
2.	 Variante de preocupación
3.	 Variante de gran consecuencia

Las variantes de interés son aquellas que poseen marca-
dores genéticos específicos asociados a las mutaciones que 
afectan al gen que codifica para la proteína S, ya que esta 
proteína interacciona con el receptor celular de la ECA2, 
lo que podría afectar a su transmisibilidad. Además, al ser 
la proteína más expuesta, es también la más antigénica, 
es decir sobre la que actúan los anticuerpos. La mayoría 
de las vacunas utilizan la secuencia que codifica para esta 

proteína o la proteína misma, como estrategia para activar 
el sistema inmune para inducirlo a generar anticuerpos, 
esta estrategia podría “presionar” al virus a modificarla, lo 
cual podría resultar en una menor neutralización por los 
anticuerpos generados contra una infección anterior o la 
vacunación, una menor eficacia de los tratamientos, posible 
impacto en el diagnóstico, aumento en la transmisibilidad o 
gravedad de la enfermedad. Una variante de interés requie-
re más medidas de salud pública adecuadas, incluida una 
mejor vigilancia secuencial, una mejor caracterización de 
laboratorio o investigaciones epidemiológicas para evaluar 
con qué facilidad se propaga el virus a otras personas, la 
gravedad de la enfermedad, la eficacia de los tratamientos y 
si las vacunas autorizadas actualmente ofrecen protección.

Las variantes de preocupación, estas variantes poseen 
una mayor transmisibilidad, casos más graves de enferme-
dad, reducción significativa en la neutralización por los 
anticuerpos generados durante una infección anterior o 
la vacunación, menor efectividad de los tratamientos o las 
vacunas, o fallas de detección de diagnóstico. Las variantes 
de preocupación requieren más acciones de salud pública 
que las de interés, como la notificación a la OMS en virtud 
del Reglamento Sanitario Internacional, la notificación a 
los Centros para el Control y Prevención de Enfermedades 
(CDC, Estados Unidos), los esfuerzos locales o regionales 

Figura 1: 

Filogenia de SARS-CoV-2 
en el mundo (obtenido de 
GISAID).
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para controlar la propagación, el aumento de las pruebas o 
la investigación para determinar la eficacia de las vacunas 
y los tratamientos contra la variante (Figura 2).

Las variantes de gran consecuencia muestran una clara 
evidencia de que las medidas de prevención o médicas han 
reducido significativamente su efectividad con respecto a 
las variantes que circularon previamente. Pueden presentar 
un fallo en el diagnóstico, una reducción significativa en la 
efectividad de las vacunas, una cantidad desproporcionada-
mente alta de casos de infección en vacunados, o muy baja 
protección inducida por las vacunas contra la enfermedad 
grave una reducción significativa en la susceptibilidad a 
múltiples tratamientos aprobados o con autorización de 
uso de emergencia, casos más graves de enfermedad clínica 
y aumento de las hospitalizaciones. Una variante de gran 
consecuencia requiere una notificación obligada a la OMS 
de conformidad con el Reglamento Sanitario Internacional, 
notificar a los CDC, anunciar estrategias para prevenir o 
contener la transmisión, y brindar recomendaciones para 
actualizar los tratamientos y las vacunas. Afortunadamente, 
hasta el momento, no hay variantes del SARS-CoV-2 que 
alcancen el nivel de gran consecuencia.

En las nuevas variantes se vigila principalmente el núme-
ro de mutaciones y en qué parte del genoma del virus se 
están llevando a cabo, es decir a qué proteína viral afectan 
principalmente; si aumenta rápidamente su frecuencia 
entre la población, si presenta las mismas mutaciones que 
otras variantes y si se extienden en áreas donde ya hay un 
alto nivel de inmunidad contra el SARS-CoV-2, ya sea por 
la infección y/o por altas coberturas de vacunación. Sólo 
la vigilancia y la investigación demostrarán si estas nuevas 
variantes pasan de una categoría a otra y que tanto estas 
nuevas variantes modifican la infectividad, transmisibilidad 
y evasión del sistema inmune del hospedero.31-37

VARIANTES DE SARS-CoV-2 EN MÉXICO

En México, el 27 de febrero de 2020 se detectó el primer 
caso de SARS-CoV-2, correspondiente a una persona que 
viajó de regreso a México desde Italia, y que estuvo en 
contacto directo con un caso confirmado de SARS-CoV-2.38 
Actualmente se puede analizar el perfil epidemiológico del 
COVID-19 en el país.19

Los análisis realizados por investigadores mexicanos 
confirmaron que ha habido múltiples eventos de intro-
ducción de infecciones independientes en México por 
parte de viajeros en el extranjero. También encontraron 
evidencia de una transmisión local temprana de variantes 
que tienen una mutación específica (H49Y) en la proteína S, 
que podría usarse como marcador molecular para seguir la 
propagación viral dentro del país.39 Las variantes de interés 
o preocupación que se han presentado en México hasta 

mayo del 2021 corresponden a las variantes de Gran Breta-
ña (B1.1.7), Estados Unidos/California (B.1.429 y B.1.427), 
Brasil (P.1 y P.2), Sudáfrica (B.1.351) e India (B1.617).

La OMS, los CDC, el Instituto de Diagnóstico y Referen-
cia Epidemiológicos (InDRE) y la comisión Coordinadora 
de Institutos Nacionales de Salud y Hospitales de Alta 
Especialidad (CCINSHAE) en colaboración con Universi-
dades y otras agencias de salud pública en México a través 
del Consorcio Mexicano para vigilancia genómica y otras 
agencias en el mundo, están monitoreando la situación muy 
de cerca. Se está trabajando para detectar y caracterizar las 
variantes virales que puedan presentarse y representen un 
mayor problema de Salud Pública. En este sentido, desde 
la identificación inicial del SARS-CoV-2 y hasta el 22 de 
marzo de 2021, se han compartido, a nivel mundial, más 
de 845,000 secuencias genómicas completas a través de 
bases de datos de acceso público como NCBI y GISAID,29 lo 
que permite conocer muy de cerca las variantes de interés 
y preocupación que hasta el momento se han detectado en 
el mundo. La capacidad de monitorear la evolución viral 
casi en tiempo real tiene un impacto directo en la respuesta 
de salud pública a la pandemia de COVID-19, permitiendo 
identificar cambios en los patrones epidemiológicos, o en 
la virulencia o en la disminución de la eficacia terapéutica, 
entre otros (Figura 3).

A continuación, se describen las variantes de interés y 
preocupación que se han detectado en México y varios 
países del mundo. Así mismo, la OMS ha propuesto, a partir 
de junio del 2021, una nueva nomenclatura para las distin-
tas variantes del SARS-CoV-2; denominando, de ahora en 
adelante, a las variantes con las letras del alfabeto griego:

VARIANTE ALFA (501Y.V1, B.1.1.7 O BRITÁNICA)

A principios de septiembre y mediados de noviembre se 
reportó una variante del SARS-CoV-2 de linaje 501Y que 
co-circulaba en Gales con la variante silvestre, sin embargo, 
ésta no generó mayor preocupación, ya que nunca superó 
el 2% en secuenciaciones dentro de la región.40 El 14 de 
diciembre de 2020 se reportó nuevamente una variante de 
linaje 501Y en Reino Unido después denominada “B.1.1.7” 
por la CDC y, desde entonces, ésta se ha convertido en la 
variante de predominio en varios países, incluidos Reino 
Unido y Estados Unidos41 y en enero 2021 ya había sido 
reportada en 45 países.42 Esta variante, también llamada 
“VOC 202012/01” o “20B/501Y.V.1” se catalogó como “de 
preocupación” por ser una variante de SARS-CoV 2 con 
mayor transmisibilidad y probablemente una reducción 
variable del efecto de las vacunas.31

La variante en cuestión contiene 17 mutaciones en com-
paración con la forma silvestre del virus, ocho de las cuales 
se encuentran en la proteína S por lo cual la transmisibilidad 
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de esta variante está aumentada. Al haber mutaciones en la 
proteína S se modifica la afinidad al receptor que permite 
entrar al virus al cuerpo humano (ECA2r/ACE2r). Dentro 
de las mutaciones en proteína S destaca “N501Y” (por la 
cual inicialmente se denominó así al linaje de las variantes 
inglesas detectadas) que afecta la conformación del ligando 
aumentando la afinidad de unión de la enzima convertidora 
de angiotensina 2 (ECA2) humana y que posteriormente 
ha sido identificada en otras variantes de preocupación. 
D614G, E484K, S494P, A570D, P681H, T716I, S982A, 
D1118H y K1191N son otras sustituciones de la proteína 
S o espiga detectadas en la variante B.1.1.7, que apoyan su 
introducción al hospedero y han ayudado a asociarla con 
una mayor entrada e infección viral eficiente. También la 
deleción de la posición 69 a 70 se ha observado en otras 
variantes de SARS-CoV-2, incluida VOC202012/01, y ha 
sido relacionada con el escape inmunológico en personas 
inmunocomprometidas y fallas en ciertos estuches diag-
nósticos para el gen de la glicoproteína S.

Así pues, se ha demostrado que B.1.1.7 es transmitida 
con mayor eficacia que otras variantes y se han hecho es-
peculaciones acerca de la posible razón del rápido aumento 
en la transmisibilidad de ésta basadas en la dinámica de 
medidas sanitarias y casos reportados dentro de Reino Uni-
do,43 sin embargo, las siguientes pueden ser extrapoladas 
a la situación global:

1.	 Aumento en la carga viral de personas infectadas con 
esta variante.

2.	 Un periodo más largo de diseminación viral, que im-
plica que una persona infectada con la variante VOC 
202012/01 puede ser contagiosa por mayor tiempo 
que las infectadas con otras variantes.

3.	 VOC202012/01 podría tener un tiempo de reproduc-
ción más corto que implica mayor tasa de crecimiento 
en menor tiempo.

4.	 La neutralización por anticuerpos postvacunales de 
ChAdOx1 (AstraZeneca) fue nueve veces menor contra 
la variante B.1.1.7, pero la eficacia de la vacuna con-
tra la infección sintomática fue similar para los linajes 
B.1.1.7 y los no B.1.1.7.44

5.	 No se mostraron cambios significativos en la neutraliza-
ción de suero postvacunal de la fase 1 con mRNA-1273 
(Moderna).45

6.	 Usando suero postvacunal con mRNA-1273 (Moder-
na), suero postvacunal con NVX-CoV2373 (Novavax) 
y suero convaleciente se determinó que la neutraliza-
ción a la variante B.1.1.7 se mantiene sensible, aun-
que moderadamente reducida (dos veces menor en 
promedio).46 También se publicó que existen algunos 
anticuerpos monoclonales que son menos efectivos 
para el dominio de unión al receptor de la proteína S 
(disminución de neutralización reportada) sin embargo 
otros anticuerpos específicos siguen intactos, por lo 
tanto, se concluyó que B.1.1.7 no es una variante de 
escape para neutralización total.

7.	 B.1.1.7 es resistente a ciertos anticuerpos monoclo-
nales contra el dominio N Terminal de la proteína S, 

Figura 3: 

Filogenia del SARS-CoV-2 en 
México (obtenido de GISAID).
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relativamente resistente a algunos anticuerpos contra 
el dominio de unión al receptor, pero no disminuyó la 
neutralización de plasma convaleciente de personas 
previamente infectadas con SARS-CoV-2 desde prin-
cipios de la pandemia.47

Por último, se comprobó que no existen diferencias 
significativas en la sintomatología ni duración de la enfer-
medad para la variante B.1.1.7 en comparación con otras. 
También se reportó que la reinfección no es más probable 
en presencia de la variante B.1.1.7 a partir de la inmunidad 
desarrollada por previa infección con otras variantes, ya 
que las re-infecciones reportadas se asociaron al aumento 
regional de casos en general más que al aumento regional 
de infecciones con B.1.1.7.10,48

VARIANTE BETA (501Y.V2, B.1.351 O SUDAFRICANA)

La epidemia por COVID-19 en Sudáfrica es por mucho las 
más grande en el continente africano, con más de 785 mil 
individuos infectados y más de 20 mil muertes reportadas 
hasta finales de noviembre del 2020.49 En la región Nelson 
Mandela Bay, se identificó una variante del virus SARS-
CoV-2 en Sudáfrica, los estudios preliminares no mostraron 
evidencia de que esta variante causara una enfermedad 
más severa,50 sin embargo revisando el estado del arte 
en la literatura podemos encontrar algunas características 
importantes. Actualmente esta variante se ha detectado en 
85 países con 15,160 casos reportados. En México, para el 
mes de mayo, se han reportado cuatro casos.51

En la variante sudafricana de SARS-CoV-2 (501Y.V2) se 
han identificado ocho mutaciones en la proteína espiga al 
compararla con la secuencia identificada por primera vez 
en Wuhan, de estas ocho mutaciones tres se encuentran 
en el dominio de unión al receptor (K417N, E484K and 
N501Y).15 La mutación N501Y fue previamente descrita 
en el Reino Unido (B.1.1.7) mostrando un potencial para 
modificar la interacción virus-receptor, de tal manera que 
podría aumentar la velocidad a la que éste se transmite, 
esto debido al sitio donde ocurre el cambio de aminoácido, 
que es en el asa de unión que se forma al generarse un 
puente de hidrógeno al momento de la interacción de la 
proteína espiga con el receptor de la ECA2.52

Algunos estudios en modelos animales muestran que 
esta mutación incrementa la afinidad por el receptor de 
la ECA2, haciendo más estable la interacción proteína-
proteína La mutación E484K no es tan frecuente, sólo se ha 
detectado en 0.02% de las secuencias que se han analizado 
fuera de Sudáfrica. E482K se encuentra en el sitio de unión 
al receptor e interacciona con el residuo “hot-spot” de 
hECA2. Algunos estudios muestran evidencia de que esta 
mutación puede aumentar ligeramente la energía libre de 
unión estabilizando la interacción.53

K417 es un residuo que interacciona con el residuo D30 
en hACE2 formando un puente salino.52 Esta interacción es 
la diferencia más notable en el complejo RBD-hACE2 de 
SARS-CoV y SARS-CoV-2, sin embargo, estudios estructu-
rales muestran que esta mutación tiene un impacto mínimo 
sobre la afinidad de la proteína viral por el receptor.53

Al igual que para otras variantes de SARS-CoV-2, no se 
conoce el impacto de las terapias actuales, sin embargo, 
análisis in vitro de plasma convaleciente obtenido de sujetos 
previamente infectados con el SARS-CoV-2 ancestral, mos-
traron neutralización contra esta variante,54 sin embargo, 
in vivo se encontró una reducción en la neutralización por 
terapia por anticuerpos monoclonales, suero convaleciente 
y suero postvacunación.55

En cuanto a la eficacia de las vacunas contra 501YV2, 
la vacuna ChAdOx1 nCoV-19 (AZD1222) no generó 
protección contra COVID leve y moderado en personas 
infectadas con la variante sudafricana.56 Las vacunas de 
Pfizer-BioNTech y Moderna mostraron neutralización 
reducida.57 Algunas compañías farmacéuticas han deci-
dido reemplazar la secuencia original con la secuencia 
501YV2 para encontrar mejores respuestas de neutra-
lización. Sin embargo, aún no se sabe con exactitud si 
dicha variante puede generar reacciones cruzada para 
otras variantes.58

VARIANTE GAMMA (501Y.V3, P.1 O BRASILEÑA)

En la ciudad brasileña de Manaos, capital del estado del 
Amazonas, un estudio en donantes de sangre indicaba que, 
para octubre de 2020, 76% (95% CI 67-98) de la población 
ya había sido infectada por SARS-CoV-2, estadísticas que 
se repitieron en otras localidades amazónicas.59

En teoría, la tasa de propagación del SARS-CoV-2 en 
Manaos estaría por encima del umbral de la inmunidad 
de rebaño (67%), estimando un número básico de repro-
ducción (R0) del virus de 3.4. Sin embargo, en enero de 
2021, la ciudad experimentó un incremento abrupto en el 
número de hospitalizaciones por COVID-19. Entre las po-
sibles explicaciones, se postuló la posibilidad de que linajes 
mutantes del virus circulando en esta segunda ola, tuvieran 
una transmisibilidad mayor que las cepas observadas el 
año anterior, como ya se había advertido previamente en 
el caso de la variante británica B.1.1.7.59

Así, el 12 de enero de 2021 se identificó por primera vez 
una variante descendiente del linaje B.1.1.28 que circulaba 
en la región,60 la cual contenía un patrón genético único, 
por lo que fue denominada P.1.61 Ésta se considera una 
“variante de preocupación” de acuerdo con los criterios 
del CDC,31 puesto que se ha registrado evidencia de una 
mayor transmisibilidad y disminución en la efectividad de 
anticuerpos monoclonales y anticuerpos humanos obteni-
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dos de suero convaleciente, así como de suero de sujetos 
vacunados.57

La variante P.1 destaca por poseer 11 mutaciones de 
sustitución de aminoácidos en su proteína S: K417T, E484K, 
y N501Y en su sitio de unión al receptor (RBD), L18F, T20N, 
P26S, D138Y y R190S en el dominio N-terminal, V1176F, y 
H655Y cerca del sitio de anclaje de la furina (una proteasa 
de la célula huésped).57 Algunas de estas mutaciones tienen 
una correlación sólida con el incremento en la transmisibi-
lidad y altas incidencias de reinfección en segundos brotes 
en regiones previamente afectadas por la pandemia.

La mutación N501Y, por ejemplo, puede presentarse 
con o sin la deleción de aminoácidos Δ69/Δ70. Los virus 
con la mutación, pero sin la deleción, mostraron ser 10% 
(6-13%) más transmisibles que el linaje silvestre 501N, 
mientras que aquellos con la deleción llegaron a serlo hasta 
en 75% (70-80%).40

Otra de las mutaciones más relevantes en esta variante, 
la E484K, se localiza en el sitio de unión a los anticuerpos 
de la proteína S, lo cual confiere una ventaja al virus para 
reducir la capacidad de éstos de inhibir su entrada a la 
célula.62

La frecuencia de la mutación E484K dentro de los linajes 
B.1.1.28 en general fue de 13%, mientras que en el linaje 
P.1 en particular fue del 100%, mismo caso que con la 
mutación N501Y, lo que significa que en ambas mutaciones 
son características representativas de la misma.

La variante brasileña comparte con la del Reino Unido 
la mencionada mutación N501Y en la proteína S, y una de-
leción en ORF1b (del 11288-11296). Por otra parte, con la 
variante descubierta en Sudáfrica comparte tres mutaciones 
en la proteína S: K417N, E484K, y N501Y. Ambas también 
tienen la misma deleción en ORF1b.61 Con base en dicha 
sustitución N501Y mutante, que comparten estas tres, se 
les conoce también como 501Y.V1 a la variante británica, 
501Y.V2 a la sudafricana, y 501Y.V3 a la brasileña.

Se cree que las mutaciones y deleciones compartidas 
entre estas tres variantes podrían haberse desarrollado de 
forma totalmente independiente, y se han asociado con 
el incremento acelerado de casos en regiones en donde 
las tasas de infección previas se estima que podrían haber 
sido muy altas en el pasado.

La resistencia a la inhibición de la entrada a la célula 
mencionada anteriormente y asociada a la mutación E484K 
se demostró en un estudio en EUA con anticuerpos mono-
clonales que habían demostrado su utilidad para este fin, 
en el cual esta variante mostró una resistencia completa 
hacia los anticuerpos REGN10989 y Bamlanivimab, y 
parcial hacia el Casirivimab. Igualmente, experimentos con 
fármacos inhibidores a partir de ECA2 soluble mostraron 
una menor sensibilidad mediada por la proteína S de las 
variantes, comparada con el tipo silvestre.62

Esta situación llevó a la interrogante de la capacidad 
neutralizante del plasma convaleciente en comparación 
contra el tipo silvestre del virus. Los experimentos mostra-
ron que siete de cada nueve muestras de plasma inhibieron 
la entrada de la variante P.1 mediada por la proteína S con 
una menor eficiencia que con el tipo silvestre, sugiriendo 
que los individuos infectados previamente contra este tipo 
estarían sólo parcialmente protegidos contra la variante P.1.

Pruebas similares se llevaron a cabo con la vacuna 
BNT162b2 desarrollada por Pfizer y BioNTech, tras un 
esquema completo de doble inoculación en 15 sujetos, 
tras los cuales se determinó que los sueros mostraron una 
correcta inhibición contra el tipo silvestre en todos los casos, 
mientras que en 12 de 15 sueros se detectó una marcada 
reducción en la inhibición de la entrada mediada por la 
proteína S de la variante P.1 en comparación con el tipo 
silvestre.62

Estos hallazgos concuerdan con otro estudio sobre la 
misma variante, puesto que señala una resistencia impor-
tante de P.1 a la neutralización por plasma convaleciente, la 
cual es 6.5 veces inferior a la ejercida por el mismo plasma 
convaleciente sobre el tipo silvestre del SARS CoV-2, y 
moderada contra el suero postvacunal: el cual ofrece una 
neutralización 2.2 veces menor en comparación con el tipo 
silvestre en sujetos que recibieron el esquema completo de 
la vacuna mRNA-1273 de Moderna, y 2.8 veces inferior en 
el caso de la vacuna BNT162b2 de Pfizer y BioNTech.57

VARIANTE B.1.617 (INDIA), VARIANTE KAPPA (S:154K, 
B.1.617.1, INDIA LINAJE 1), VARIANTE DELTA (S:478K, 

B.1.617.2, INDIA LINAJE 2) Y VARIANTE B.1.617.3

El 30 de abril de 2021, la India registró 401,993 nuevos 
casos de infección por SARS-CoV-2 en 24 horas, lo que 
marcó el décimo día consecutivo con más de 300,000 
contagios, y la convirtió en el primer país en el mundo en 
llegar a tales cifras. Desde el 20 de octubre del 2020 se 
había identificado en el país asiático una variante con una 
composición genética propia, a la que se le asignó el linaje 
B.1.617 (con sub-linajes 1, 2 y 3), actualmente considerada 
por la OMS una “variante de interés”,33 sin embargo, no 
está completamente esclarecido si ésta presenta una mayor 
transmisibilidad, letalidad, o escape a los anticuerpos que 
la conviertan en una “Variante de preocupación”, y se 
necesita mayor investigación para determinar su impacto 
en el surgimiento de dicho incremento dramático de casos 
en esta segunda ola de contagios en la India.

En total, esta variante posee hasta 23 mutaciones de 
sustitución de aminoácidos en comparación con el tipo 
silvestre del virus, de las cuales siete se encuentran en 
la proteína S. De ellas, cuatro (L452R, D614G, P681R, 
y E484Q) han acaparado la atención de la comunidad 



García LML y cols. Variantes del virus SARS-CoV-2

454 Acta Médica Grupo Ángeles 2021; 19 (3): 445-456

www.medigraphic.org.mx

científica por su posible relevancia epidemiológica, parti-
cularmente dos: la L452R y la E484Q, ambas previamente 
conocidas, pero nunca vistas juntas en un solo linaje, lo 
cual incrementa las dudas sobre su posible contribución a 
un mayor riesgo epidemiológico.33

Estudios moleculares en la mutación E484Q han mos-
trado que ésta mantiene un enlace hidrofóbico estable con 
un dominio de la ECA2 celular, mientras que la mutación 
L452R crea un enlace hidrofílico con su par correspon-
diente en la misma enzima humana. El análisis estructural 
del efecto de ambas en el dominio de unión al receptor 
(RBD) de la proteína S viral indica que provocan un decre-
mento en las interacciones tanto intermoleculares como 
intramoleculares en comparación con el tipo silvestre del 
SARS-CoV-2, sin embargo, la modificación mencionada 
de un residuo L452 hidrofóbico (en el tipo silvestre) a un 
residuo 452R hidrofílico (en el tipo mutante B.1.6179), 
parece ayudar a la estabilización de todo el complejo en 
su interacción con las moléculas de agua. Esta sustitución 
L452R, previamente identificada en otras variantes como la 
B.1.427 o B.1.429, está asociada a una mayor transmisibi-
lidad, y la reducción en la neutralización viral por algunos 
tratamientos con anticuerpos monoclonales, así como se ha 
reportado una reducción moderada en la neutralización en 
sueros postvacunales dentro de EUA. De hecho, un estudio 
reciente mostró que la mutación L452R redujo o abolió la 
capacidad neutralizante de 14 de 35 anticuerpos mono-
clonales, incluyendo tres que se encuentran en pruebas 
de fase clínica. Otro estudio evidenció que la mutación 
L452R puede escapar con mayor facilidad de la inmuni-
dad celular condicionada por el HLA-24 e incrementar su 
infectividad.63 La mutación P681R se encuentra adyacente 
al sitio de anclaje a la furina, y junto con otras mutaciones 
podría incrementar la capacidad de unión de la proteína 
S a la célula hospedera, y con ello promover la transmisi-
bilidad del virus. Algunos otros estudios han relacionado 
la mutación E484Q con mayor resistencia o “escape” a 
la neutralización por anticuerpos de suero convaleciente.

Con respecto a la eficacia del suero convaleciente o algu-
nas vacunas frente a esta nueva variante aún no se conoce 
mucho. Sin embargo, los estudios ya han comenzado y, en 
uno de ellos, se ha mostrado que tanto el suero convale-
ciente como el suero postvacunal con BBV 152 (Covaxin) 
en fase 2 fueron neutralizantes frente a las variantes de 
linaje B.1.617; esto tomando en cuenta que ambas mues-
tras fueron pequeñas (menos de 30 participantes cada una) 
y que el suero convaleciente estudiado fue de individuos 
previamente infectados con las variantes B.1.1.7, B.1.351, 
B.1.1.28.2 y B1. Se observó una neutralización dos veces 
menor para la variante B.1.617 en comparación a la que 
se reportó con la cepa prototipo B1 (D614G) y la variante 
B.1.1.7 de SARS-CoV-2. Sin embargo, resultados similares 

se han observado en estudios con vacunas y variantes 
distintas y aún se considera una neutralización vigorosa.64 
También conviene informar que los casos analizados en la 
ciudad de Maharashtra con la variante B.1.617 fueron casos 
asintomáticos o casos con síntomas leves como fiebre de 
bajo grado, tos y dolor de garganta y en el grupo de casos 
sintomáticos nunca se reportaron casos severos-críticos.

Hasta la fecha se ha reportado la variante en 21 países 
y no en todos los casos se ha presentado en personas pre-
viamente infectadas o vacunadas. También es importante 
recalcar que el estudio con suero postvacunal previamente 
mencionado se realizó con la vacuna proveniente de la far-
macéutica “Bharat Biotech International Limited” con sede 
en India: BBV 152 (Covaxin). Ésta es una vacuna de virión 
completo de SARS-CoV-2 inactivado formulada con un ad-
yuvante (agonista de TLR 7/8) con la intención de potenciar 
la inmunidad a largo plazo5 y su mecanismo de acción no es 
el mismo al utilizado en las vacunas con mayor distribución 
mundial, por lo que son necesarios más estudios con otras 
vacunas y muestreos más grandes para poder tener una 
visión heterogénea de la variante en cuestión.
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Resumen

La pandemia por COVID-19 ha generado un gran impacto 
en el turismo internacional por el riesgo de infección debido 
al virus SARS-CoV-2, originando restricciones importantes 
para los viajeros. El riesgo de infección depende del medio de 
transporte utilizado al momento de viajar y de la cercanía con 
alguna persona contagiada, siendo éste de 34.3% en autobús, 
2.6-50% dependiendo del tipo de barco seleccionado, 9.2% 
al viajar en avión y 1% en tren según el tiempo y exposición. 
Para cada medio de transporte se han implementado diferen-
tes medidas de protección para poder realizar, en lo posible, 
un viaje seguro; ya sea limitando el número de pasajeros, 
estableciendo el distanciamiento interpersonal con asientos 
intermedios libres, que representan las principales zonas 
de alto riesgo, la circulación adecuada del aire, así como el 
seguimiento de medidas higiénicas y de protección personal. 
De igual modo, cada país ha implementado diferentes estra-
tegias restrictivas o de requerimientos, los cuales pueden ir 
cambiando en relación con la dinámica de la pandemia, en 
cuyo caso, los viajeros deben conocer previo a la realización 
de un viaje. Estos requisitos, al ser dinámicos, pueden ser con-
sultados a través de la Asociación Internacional de Transporte 
Aéreo (IATA, por sus siglas en inglés). México es de los pocos 
países, hasta la fecha, que no ha generado restricciones ni 
requerimientos más allá de una declaración de salud. A pesar 

Abstract

The COVID-19 pandemic has generated a great impact on 
international tourism due to the risk of infection by the SARS-
CoV-2 virus, causing important restrictions for travelers. The 
risk of infection depends on the means of transportation 
used at the time of travel and the proximity to an infected 
person, being 34.3% in buses, 2.6-50% depending on the 
type of ship selected, 9.2% when traveling by plane and 
1% by train depending on the time and exposure. For each 
means of transport, different protection measures have been 
implemented to ensure, as far as possible, a safe trip; either by 
limiting the number of passengers, establishing interpersonal 
distancing with free intermediate seats, which represent the 
main high-risk areas, adequate air circulation, as well as 
following hygienic and personal protection measures. Similarly, 
each country has implemented different restrictive strategies or 
requirements, which may change in relation to the dynamics of 
the pandemic; and in which case, travelers should be aware of 
them prior to travel. These requirements are dynamic and can 
be consulted through the International Air Transport Association 
(IATA). Mexico is one of the few countries, to date, that has 
not generated restrictions or requirements beyond a health 
declaration. Although the emergency vaccination process is 
being implemented around the world, it has been demonstrated 
that the correct follow-up of protective measures remains the 
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INTRODUCCIÓN

La pandemia por la enfermedad por coronavirus (CO-
VID-19) inició a finales del 2019 en la ciudad de Wuhan, 
China, siendo declarada por la Organización Mundial de 
la Salud (OMS) como una emergencia de salud pública el 
31 de enero de 2020, acuñando el término de pandemia 
el 11 de marzo de 2020.1

Hasta el 03 de agosto de 2021, la Organización Mundial 
de la Salud ha reportado 198’778,175 casos confirmados 
en el mundo y 4’235,559 muertes. Las regiones con mayor 
número de casos reportados son: América (77’423,354 
casos y 2’014,017 defunciones), Europa (60’410,459 casos 
y 1’222,930 defunciones), Sureste Asiático (38’589,683 ca-
sos y 575,854 defunciones), el Mediterráneo (12’732,452 
casos y 238,001 defunciones), África (5’002,239 casos 
y 118,414 defunciones) y el Pacífico Oeste (4’619,224 
casos y 66,340 defunciones)2 provocando consecuencias 
sin precedentes para las sociedades, economías y turismo, 
especialmente por las medidas de salud pública impuestas 
por los gobiernos en el ámbito mundial.1

La morbilidad y mortalidad asociadas a la pandemia 
condujeron a que los países implementaran medidas 
excepcionales de salud pública.1 En México, entre el 29 
de diciembre de 2019 y el 3 de enero de 2021 (semanas 
epidemiológicas 1 a 53 del 2020) ocurrieron 1’050,383 
muertes, según las actas de defunción registradas en la Base 
de Datos Nacional del Registro Civil (BDNRC). El exceso 
de mortalidad comenzó a observarse a partir de la semana 
epidemiológica 15 (5 al 11 de abril de 2020), con un au-
mento sostenido hasta la semana 28 (15 al 11 de julio de 
2020) cuando se alcanzó un exceso de muertes de 98%.3 
En la actualidad, se sabe que las comorbilidades tienen un 
papel importante en el aumento del riesgo de morbilidad 
y mortalidad en pacientes con COVID-19, siendo las más 
prevalentes la hipertensión y las enfermedades cardiovas-
culares, seguidas por diabetes, enfermedades del tracto 
respiratorio, cerebrovascular, inmunosupresión, neoplasias, 
enfermedades gastrointestinales, así como alteraciones 
hepáticas y renales.4

En muchos países, los patrones epidemiológicos fueron 
similares, y los casos que en un principio fueron importa-

de que el proceso de vacunación de emergencia está siendo 
implementado alrededor del mundo, se ha demostrado que 
el correcto seguimiento de las medidas de protección sigue 
siendo el principal factor para la prevención y protección contra 
el riesgo de infección por SARS-CoV-2.

Palabras clave: COVID-19, SARS-CoV-2, medicina del viajero, 
recomendaciones, restricciones y requerimientos de viaje.

main factor for prevention and protection against the risk of 
SARS-CoV-2 infection.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, travel medicine, 
recommendations, restrictions and requirements for travel.

dos se convirtieron en casos autóctonos. Se observó una 
disminución de casos en los países que lograron controlar 
las epidemias locales.1

En marzo de 2020 se observaron las primeras restriccio-
nes en Asia, el Pacífico y Europa, fue hasta el 18 de mayo 
de 2020 cuando 75% de los destinos cerraron fronteras 
de forma completa. Después, en noviembre de 2020 co-
menzó la reapertura de algunas fronteras en ciertos países, 
solicitando a todos los viajeros internacionales una prueba 
molecular para COVID-19 negativa al llegar a sus destinos.5

Hasta el 04 de agosto de 2021, y con base en la Asocia-
ción Internacional de Transporte Aéreo (IATA, por sus siglas 
en inglés), en México no existen restricciones de entrada 
y salida de vuelos internacionales durante la pandemia 
de COVID-19. Sin embargo, por disposición oficial de la 
Agencia Federal de Aviación Civil (AFAC), el único reque-
rimiento es llenar el Cuestionario Electrónico de Salud 
dentro de las 12 horas previas a la entrada o salida de un 
vuelo desde cualquier aeropuerto en México, disponible 
en: https://vuelaseguro.com/home.6

RIESGO DE CONTAGIO AL VIAJAR EN AVIÓN

A pesar de las restricciones impuestas para viajar durante 
la pandemia de COVID-19, existen otras medidas para 
considerar un viaje seguro. La calidad del aire en la cabi-
na de un avión se cambia cada tres a cuatro minutos; en 
primer lugar, el aire que está circulando en el interior de la 
aeronave, pasa por un filtro que atrapa las partículas más 
grandes y después lo hace por un filtro de partículas de 
alta eficiencia (HEPA), los cuales son efectivos en 99.97% 
al eliminar partículas con diámetro de 0.1 a 0.3 micróme-
tros, mientras que se demuestra una eficiencia de 100% 
al eliminar partículas de mayor tamaño.7

El diámetro de las partículas del virus SARS-CoV-2 oscila 
entre los 0.06 a 0.14 micrómetros. Sin embargo, las gotas y 
aerosoles en el que viaja el virus tienen un tamaño mayor, 
5 a 10 micrómetros, logrando su eliminación mediante los 
filtros HEPA. Por lo anterior, el riesgo de estar expuesto a 
un patógeno mientras se realiza un viaje en avión es más 
bajo que en otros espacios cerrados, gracias a los filtros y 
al flujo de aire laminar.7
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La investigación sobre la transmisión de enfermedades 
en vuelo de otros virus como el SARS-CoV-1, influenza y 
tuberculosis ha demostrado que el riesgo de transmisión a 
bordo de aviones es bajo.8 Para el SARS-CoV-2 existe una 
revisión de la literatura de mayo a septiembre de 2020 para 
identificar los casos índice y secundarios de COVID-19 
relacionados con la transmisión en el sistema de transporte 
aéreo para viajes durante el periodo comprendido de enero 
a septiembre del 2020, demostrando que el riesgo también 
es bajo, aproximadamente uno por cada 1.7 millones.9

De acuerdo con la IATA, se puede retirar el cubrebocas 
por periodos cortos de tiempo mientras se come o bebe 
durante el vuelo, siempre y cuando esté permitido, sea 
seguro y necesario, gracias a que existen otros elementos 
que ayudan a reducir la transmisión de gotas o aerosoles 
entre los pasajeros mientras comen, tales como: la barrera 
física proporcionada por los respaldos de los asientos y la 
orientación delantera de los mismos.7

No es recomendable utilizar guantes durante el vuelo, 
ya que existe menor probabilidad de que los viajeros no 
se laven las manos de forma constante, por el contrario, 
existe mayor riesgo de contaminación entre ellos y/o las 
superficies de contacto.7

Es probable que algunas aerolíneas alienten a los viajeros 
a transportar menor equipaje a bordo del avión, lo cual 
reduciría el tiempo necesario para abordar la aeronave y 
al mismo tiempo, el contacto entre los pasajeros. Por otro 
lado, aumentar la distancia física del pasillo de 1 a 2 metros 
alarga los tiempos de embarque, pero reduce los riesgos 
tanto para los pasajeros que caminan como para los que 
están sentados.10

Se estima que la probabilidad de muerte es de uno en 
540,000 pasajeros derivado a infección por la COVID-19. 
Por lo tanto, en las cabinas que mantienen libres los asientos 
intermedios, este riesgo disminuye en aproximadamente 
uno de 770,000 viajeros.11

En un estudio publicado por los Centros para el Control 
y la Prevención de Enfermedades (CDC por sus siglas en 
inglés) el 14 de abril de 2021, se sugiere establecer un 
distanciamiento físico entre los pasajeros, manteniendo 
libres los asientos intermedios para reducir el riesgo de pro-
pagación de la COVID-19 de 23 a 57%, en comparación 
con la ocupación completa de la aeronave.12 Sin embargo, 
dicho estudio es criticado, ya que destaca el hecho de que 
los diseños de los diferentes modelos de aviones cambian 
significativamente los factores de riesgo y es imposible 
mantener a los pasajeros a una distancia de 6 pies (1.83 
metros) mientras estén sentados. Algunos expertos hacen 
énfasis en asegurar que los pasajeros y la tripulación utilicen 
cubrebocas bien ajustados, manteniendo las manos limpias 
y evitando otras exposiciones, de acuerdo con un informe 
de aviación publicado por la Universidad de Harvard.13

Se estima que el riesgo de contraer COVID-19 en un 
avión es de 9.2% cuando el pasajero se encuentra sentado 
adyacente al caso índice. En general, de acuerdo con la 
localización del asiento, el riesgo es variable, siendo para 
el asiento intermedio de 0.7%, y para los asientos de la 
ventanilla y del pasillo 0.6%; sin embargo, el riesgo es 
mayor en aquellos pasajeros que se encuentran en asientos 
intermedios debido a que existe un mayor contacto.14

RIESGO DE CONTAGIO AL VIAJAR EN BARCO

El turismo de cruceros internacionales es el sector con un 
mayor crecimiento de la industria de viajes desde principios 
de la década de 1990. Las estadísticas muestran que, en la 
última década, los cruceros por todo el mundo han seguido 
en auge con una tasa de crecimiento anual promedio de 
6.8%, y se estimó que en el año 2020 la industria mundial 
de cruceros oceánicos transportaría más de 32 millones 
de pasajeros.15

La pandemia ha traído consigo pérdidas insuperables 
en el sector de los cruceros con interrupciones y cancela-
ciones generalizadas que afectan a millones de pasajeros 
y personas empleados directa o indirectamente en esta 
industria. A finales del primer trimestre de 2020, más de 
50 cruceros habían documentado casos confirmados de 
COVID-19, representando una quinta parte de la flota 
mundial de cruceros oceánicos.16

Previo al origen de la pandemia, para que un viajero 
eligiera un crucero, se debían considerar aspectos como 
la reputación de la línea comercial, el tamaño del barco, 
el tipo de cabina donde se hospedaría, el itinerario de los 
países a visitar, las actividades a realizar dentro del crucero 
y el tiempo completo del viaje, principalmente. Hoy en día, 
además de verificar todos estos criterios, el viajero debe 
asegurarse de que el crucero cumpla con protocolos de 
salud, planes de prevención de brotes, procedimientos de 
saneamiento a bordo del barco, medidas de distanciamien-
to social y la disponibilidad de controles de temperatura y 
exámenes de salud para cada pasajero.16

Para valorar el riesgo de contraer COVID-19 durante 
la estancia en un crucero, es indispensable comprender 
la importancia de cada vía de transmisión de COVID-19. 
De acuerdo con la OMS, la principal vía de transmisión 
es a través de gotas respiratorias (> 5-10 μm de diámetro) 
en un espacio menor a 1 metro de la persona contagiada, 
siendo las vías secundarias el contacto cercano con las de-
más personas o con objetos y superficies contaminados.17 
Sin embargo, no debe dejarse a un lado la transmisión a 
través de la inhalación de aerosoles (< 5 μm de diámetro), 
partículas más pequeñas que pueden quedar suspendidas 
en el aire y transportarse fácilmente a distancias mayores 
de 2 metros de una persona contagiada en algunos en-
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tornos.18 Se ha demostrado que el virus SARS-CoV-2 es 
estable en partículas en el aire con una vida media de 
más de una hora, por lo que puede ser inhalado por indi-
viduos susceptibles, causando infección y propagación de 
la enfermedad.19

Los cruceros pueden considerarse como espacios con 
alta densidad de población, siendo los suministros alimen-
tarios compartidos y los entornos de vida semicerrados 
donde la propagación de enfermedades infecciosas se 
produce con relativa facilidad.

La capacidad máxima de pasajeros del crucero se 
basa en ocupación doble (dos huéspedes por cabina). La 
capacidad de la cabina varía según el tipo de camarote, 
categoría, línea del crucero y el barco. Una cabina de 
barco de pasajeros estándar generalmente tiene capaci-
dad para dos o tres huéspedes, pero existen camarotes 
de mayor o menor tamaño. La capacidad promedio de 
pasajeros en un crucero oscila alrededor de 3 mil para 
barcos transatlánticos y 150 pasajeros en cruceros fluviales 
más grandes. El barco con mayor capacidad es el Oasis de 
Royal Caribbean International con una capacidad máxima 
de 6,318 pasajeros si todos los camarotes se encuentran 
ocupados.20

A través de algunos modelos de transmisión epidémica 
y basándose en el brote producido en el crucero Diamond 
Princess a principios del 2020, se estimó que la transmisión 
aérea de pequeños aerosoles (< 5 μm de diámetro) fue 
el mecanismo dominante dentro del crucero, aún con 
una tasa de ventilación alta (nueve a 12 cambios de aire 
por hora) y sin recirculación de aire; si estos últimos dos 
mecanismos no se llevan de manera adecuada, favorecen 
la transmisión aérea de largo alcance. Sin embargo, la 
transmisión por aerosoles a distancias cortas y largas re-
presentó más de 50% de los casos detectados dentro del 
crucero, mientras que sólo 2.6% tuvo transmisión a través 
de fómites.18

RIESGO DE CONTAGIO AL VIAJAR EN TREN

Los trenes son uno de los medios de transporte más co-
munes e importantes en muchos países, especialmente 
europeos y asiáticos.

La literatura disponible indica que el riesgo de transmi-
sión del virus SARS-CoV-2 entre los pasajeros de un tren 
es muy variable de acuerdo con la duración del viaje y 
localización del asiento. Se estima que cuando se viaja en 
tren en presencia de una persona infectada por COVID-19 
(asintomática), sin tomar en cuenta la localización del caso 
índice, la probabilidad de infección es aproximadamente 
de 1% para un viaje de tres horas. Se sabe que el riesgo 
de infección en este tipo de transporte está relacionado 
con la distancia espacial y el tiempo de viaje en el tren. 

El riesgo de infección es mucho mayor en los asientos de 
la misma fila del paciente índice que en los asientos de 
otras filas.21

Existen otros factores que influyen en que el riesgo de 
infección sea muy heterogéneo; por ejemplo, los miembros 
de la familia o amigos que viajan juntos podrían permane-
cer en asientos adyacentes y tener contacto más cercano, 
lo que facilita la propagación del virus entre ellos; además, 
los pasajeros dentro de la misma fila pueden infectarse 
fácilmente entre sí porque, durante un viaje largo, tienden 
a dejar su asiento para tomar una copa, para ir al baño 
o simplemente para moverse y relajarse; de igual modo 
sucede cuando un pasajero abandona una ventana o un 
asiento intermedio, ya que los otros pasajeros de la fila 
deben dejarlos pasar, lo que podría aumentar el contacto 
cercano cara a cara.21

El riesgo en un viaje con duración menor a 8 horas es 
de 0.32% entre los pasajeros que hayan estado en con-
tacto cercano con el caso índice. Además, con base en la 
localización del asiento respecto al caso índice es diferente 
el riesgo de contagio, para el asiento junto a la ventana 
es de 0.28%, para el asiento intermedio de 0.41% y para 
el asiento adyacente al pasillo 0.34%.22 Por otro lado, el 
riesgo de contagio entre pasajeros que utilizan un asiento 
donde previamente hubo un caso índice es de 0.75%. Por 
el contrario, no existe diferencia significativa entre viajeros 
que ocupan asientos con tres filas de diferencia con res-
pecto al caso índice, mientras que el riesgo de transmisión 
de un pasajero sentado al lado de un viajero sospechoso 
de COVID-19 es de 3.5%.22

Se recomienda mantener una distancia entre los pasa-
jeros separados por tres filas, aunque el riesgo de contagio 
será diferente si el asiento del pasajero índice se encuentra 
dentro de la misma fila, teniendo en cuenta un riesgo de 
transmisión de 1.5%, aproximadamente 10 veces más que 
el de los asientos separados por una y dos filas.22 Se deduce 
que dentro de 1 hora que pasan juntos, la distancia social 
segura es mayor 1 metro. Después de 2 horas de contacto, 
una distancia menor a 2.5 metros puede ser insuficiente 
para evitar la transmisión.21

Para evitar la propagación de COVID-19 durante 
un brote, la distancia recomendada es de al menos 
dos asientos separados dentro de la misma fila, con 
un tiempo de viaje limitado a 3 horas y siguiendo las 
medidas de protección como la higiene de manos y el 
uso de cubrebocas.21

Se recomienda viajar en trenes cuyo servicio cuente 
con reserva de asientos previos al viaje; de lo contrario, 
los trenes podrían estar abarrotados en un 70 a 80% de 
su capacidad, lo que aumentaría la densidad de pasa-
jeros y no cumplir con las medidas de distanciamiento 
interpersonal.23
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RIESGO DE CONTAGIO AL VIAJAR EN AUTOBÚS

El riesgo de contraer COVID-19 al viajar en autobús, con 
un sistema de aire acondicionado en modo de calefacción 
y recirculación de 100 minutos aproximadamente, depen-
derá de la localización en el que se encuentre el caso 0. 
El autobús puede ser dividido en zonas de alto riesgo y 
de bajo riesgo; las primeras se delimitan en un área de 2 
metros de distancia del caso 0, si la distancia entre cada 
fila mide aproximadamente 75 cm se estimaría que las tres 
filas delanteras y traseras de la fila del caso 0 entran dentro 
de esta clasificación; mientras que los demás asientos del 
autobús serán considerados como zonas de bajo riesgo.24

El riesgo de contraer COVID-19 en una zona de alto ries-
go es de 34.3%, mientras que en una zona de bajo riesgo es 
de 26.5%. Los pasajeros en las zonas de alto riesgo tienen 
un riesgo moderado, pero no significativamente más alto 
de contraer COVID-19 que aquellos en las zonas de bajo 
riesgo con un RR de 1.6 (IC de 95%, 0.8-3.2).24

Por lo tanto, el aire en recirculación desempeña un papel 
importante en la propagación del virus; de tal modo que la 
transportación de viajeros en autobús con sistema cerrado 
y una ventilación mínima de aire debe ser limitada.

RECOMENDACIONES DE VIAJE: 
REQUISITOS MIGRATORIOS DE SALUD 

PARA INGRESAR A CADA PAÍS

Viajeros que cuentan con esquemas de vacunación 
completos contra la COVID-19 autorizadas en México

De acuerdo con la Organización Mundial de la Salud, hasta 
el 03 de agosto de 2021 hay 294 vacunas en desarrollo 
para COVID-19, 184 en fase preclínica y 110 en fase 
clínica.25 En la actualidad, hay siete vacunas autorizadas 
para uso de emergencia en México por la Comisión Federal 
para la Protección Contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS): 
BNT162b2 (Pfizer, Inc./BioNTech), AZD1222 Covishield 
(AstraZeneca), Sputnik V (Centro Nacional Gamaleya), 
CoronaVac (Sinovac Research and Development Co), Ad5-
nCoV Covidecia (CanSino Biologics Inc.), BBV152 Covaxin 
(Bharat Biotech International Limited) y Ad26.COV2-S 
Janssen (Johnson & Johnson).26

Las vacunas autorizadas en México y en otros países son 
altamente eficaces para proteger a las personas contra el 
desarrollo de la COVID-19 grave. La evidencia científica 
sugiere que las personas que han completado su esquema 
de vacunación tienen menor probabilidad de presentar la 
infección o transmitirla a otras personas; sin embargo, aún 
se investiga cuánto tiempo dura la protección de las vacunas 
y qué tanto protegen contra las variantes emergentes del 
SARS-CoV-2.27

Se recomienda que los pasajeros tengan las dosis ne-
cesarias antes de realizar su viaje, dependiendo del tipo 
de vacuna recibida, son dos dosis para las vacunas de: 
BNT162b2 (Pfizer, Inc./BioNTech), AZD1222 Covishield 
(AstraZeneca), Sputnik V (Centro Nacional Gamaleya), 
CoronaVac (Sinovac Research and Development Co) y 
BBV152 Covaxin (Bharat Biotech International Limited); y 
una dosis para: Ad5-nCoV Covidecia (CanSino Biologics 
Inc.) y Ad26.COV2-S Janssen-Cilag (Johnson & Johnson).26

Además, es altamente recomendable que los viajeros, 
tanto mexicanos como extranjeros, estén informados sobre 
la situación epidemiológica de los países destino que visi-
tarán, debido a que se pueden encontrar nuevas variantes 
de COVID-19 en todo el mundo.27

Se sugiere alentar a la población sobre la eficacia de las 
vacunas aprobadas, ya que existe evidencia de factores 
influyentes para disponer o no de la vacuna, tales como: 
edad, nivel de estudios, género, residencia, ocupación, 
estado civil, raza, riesgo percibido de contagio para la 
COVID-19, confianza en el sistema de salud, beneficio 
percibido de la vacuna, actualización de las vacunas, per-
cepción en la eficacia de las vacunas contra la COVID-19, 
gravedad o complicaciones después de haber recibido la 
vacuna. Todos estos factores se asociaron con la falta de 
voluntad para recibir la vacuna. Se debe proporcionar 
educación sanitaria sobre la seguridad de las vacunas para 
una mejor disposición de las mismas por parte de la po-
blación. En un estudio se demostró que la tasa general de 
disposición de los participantes a recibir vacuna COVID-19 
fue entre 27.7 y 91.3%, que procedían del Congo y China, 
respectivamente.28

Se recomienda que todas las personas que cuenten 
con su esquema de vacunación completo obtengan su 
certificado de vacunación contra la COVID-19, mediante 
la plataforma de la Secretaría de Salud del gobierno de 
México: https://cvcovid.salud.gob.mx.29

Pruebas para la detección del virus SARS-CoV-2

En la actualidad, la mayoría de los países piden como 
requisito obligatorio a la llegada una prueba para detec-
ción del virus SARS-CoV-2. Existen diferentes tipos de 
pruebas aprobadas por cada país que pueden ser pruebas 
moleculares como la reacción en cadena de la polimerasa 
con transcriptasa inversa (RT-PCR), pruebas de antígenos o 
pruebas de anticuerpos. Debido a esto, la Asociación de 
Transporte Aéreo Internacional (IATA) a través de la base 
de datos Timatic, publicó un mapa interactivo donde reú-
ne los requisitos migratorios en cuestión de salud de cada 
país, dicha información está avalada por cada gobierno y 
aerolíneas de todo el mundo, brindando una información 
100% confiable con actualización de manera continua 
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en el siguiente enlace: https://www.iatatravelcentre.com/
world.php. Para facilitar dicha información, se elaboró una 
tabla donde se agrupan los países de acuerdo con el tipo 
de prueba que solicitan y el tiempo previo a la llegada al 
país (Anexo 1).6

RECOMENDACIONES GENERALES PARA EVITAR 
LA TRANSMISIÓN DEL VIRUS SARS-COV-2 

DURANTE EL VIAJE Y ESTANCIA AL EXTRANJERO

El distanciamiento social es uno de los componentes más 
importantes para controlar la transmisión de la enferme-
dad.30 La mayoría de los estudios de transmisión horizontal 
de gotas muestran distancias superiores a 2 m (6 pies) para 
la dispersión, siendo la distancia máxima registrada de 8 
m aproximadamente. La distancia horizontal depende de 
varios factores como la viscoelasticidad y velocidad del flujo 
espiratorio, el tipo de ventilación, la tasa de evaporación, y 
la turbulencia generada durante la exhalación, estornudo 
y/o la tos.31

La regla del distanciamiento, de 1 a 2 metros entre cada 
persona, se basa en el tamaño de las gotas exhaladas, ya 
que las de mayor tamaño caen más rápido de lo que se 
evaporan; mientras que los aerosoles se evaporan con 
mayor facilidad y pueden desplazarse a mayor distancia 
dependiendo del flujo de aire. Los estudios de laboratorio 
sugieren que las partículas virales del SARS-CoV-1, SARS-
CoV-2 y MERS-CoV son estables en las muestras transpor-
tadas por el aire, siendo para el SARS-CoV-2 un mayor 
tiempo de persistencia de hasta 16 horas.32

Las gotas respiratorias se diluyen más rápido en entor-
nos exteriores bien ventilados, lo que reduce el riesgo de 
transmisión; siendo éste de 18.7 veces mayor en espacios 
cerrados. El Grupo Asesor Científico para Emergencias 
(SAGE) del Reino Unido estima que el riesgo de transmisión 
del SARS-CoV-2 a 1 m de distancia podría ser de dos a 10 
veces mayor que a una distancia de 2 m.30

En un estudio realizado en Tailandia, se observó el riesgo 
de adquirir el virus SARS-CoV-2 de acuerdo con el tiempo 
de exposición de contacto; siendo para aquéllos con una 
duración < 15 minutos una razón de momios (OR) de 0.13 
(IC 95%, 0.04-0.46), los expuestos de 15 a 60 minutos de 
0.67 (IC 95%, 0.29-1.55) y para aquéllos que permanecie-
ron > 60 minutos en contacto de 1.0. Con esto se puede 
concluir una prevención de hasta 84% de las infecciones 
por COVID-19 en personas con un tiempo de exposición 
menor a 15 minutos, en conjunto con otras medidas de 
prevención como el uso de cubrebocas, lavado de manos 
y el distanciamiento social mínimo de 1 metro entre cada 
persona (Figura 1).33

El uso de cubrebocas puede limitar la propagación de 
determinadas enfermedades respiratorias causadas por vi-

rus, en particular del SARS-CoV-2, cuya vía de transmisión 
principal es a través de gotículas respiratorias cuando una 
persona se encuentra en contacto cercano (menos de 1 
metro) con un individuo infectado.15

Durante el viaje, se recomienda mantener una distancia 
mínima de 2 metros, para reducir el riesgo de infección 
por SARS-CoV-2, en conjunto con el uso de cubrebocas. 
La mascarilla médica,  también llamada de uso quirúrgico, 
se ha elaborado para ser utilizada en una sola ocasión y se 
caracteriza por tener una filtración de 95% de las gotículas, 
teniendo la capacidad de filtrar partículas de 3 micrómetros 
de diámetro y permitir el paso del aire.15,34 Este tipo de 
cubrebocas no están diseñados para proteger al viajero de 
la inhalación de microorganismos en el aire y son menos 
efectivos que los cubrebocas N95 o FFP, que proporcionan 
mejor protección debido a su material, forma y sellado 
hermético. Aun cuando se utilicen de manera apropiada, 
pueden existir fugas de aire, provocando que 10 a 40% de 
las partículas puedan penetrar.35

Mientras que los cubrebocas no médicos o denominados 
“de tela” están elaborados de una variedad de materiales 
tejidos o sin tejer (como el polipropileno) pueden dar 
lugar a una filtración y respirabilidad variables.15 Este tipo 
de cubrebocas deben tener una filtración mínima de 70% 
para partículas sólidas o gotículas y la respirabilidad debe 
tener una diferencia máxima de presión de 0.6 mbar/cm2 o 
resistencia máxima a la inhalación de 2.4 mbar y resistencia 
máxima a la exhalación de 3 mbar. Su uso debe reservarse 
únicamente para el control de personas infectadas en la 
comunidad, pero no como medida de prevención. Pueden 
utilizarse en actividades concretas como en el transporte 
público cuando no es posible el distanciamiento físico.15 La 
eficiencia de filtración depende de las fibras o del diámetro 
de los hilos y, en el caso de los materiales no tejidos, de-
pende del proceso de fabricación. Se ha demostrado que la 
filtración de las telas y las mascarillas de tela varía entre 0.7 
y 60%. Cuanto mayor es la eficiencia de filtración, mayor 
es el efecto de barrera que tiene la tela.15,36

La capacidad de permitir respirar a través del material 
de la mascarilla (respirabilidad) es la diferencia de presión 
a través de la mascarilla que se expresa en milibares (mbar) 
o pascales (Pa); si se mide en una zona de la mascarilla se 
expresa por centímetro cuadrado (mbar/cm2 o Pa/cm2). 
Para que sea aceptable, una mascarilla médica debe tener 
una respirabilidad por debajo de 49 Pa/cm2, mientras que 
las mascarillas higiénicas son aceptables si son menores a 
100 Pa.36

Datos recientes indican que dos capas de material no 
tejido hilado ofrecen filtración y respirabilidad suficientes. 
Las mascarillas de tela de algodón son en general muy res-
pirables, pero ofrecen poca filtración.37 El factor de calidad 
del filtro (Q) sirve como indicador para la calidad en la filtra-
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ción; si se obtienen valores más altos representa una mejor 
eficiencia, cuyo mínimo recomendado es de 3 kPa-1.36,38

Se recomienda que los cubrebocas de tela tengan mí-
nimo tres capas. Las telas sintéticas (como las mezclas de 
nylon y poliéster 100%) cuando se pliegan en dos capas 
brindan entre dos y cinco veces mayor filtración en com-
paración con una sola capa; y si se pliegan en cuatro, este 
parámetro aumenta entre dos y siete veces.36 Las masca-
rillas que se hacen únicamente de algodón deben tener 
mínimo cuatro capas, aunque con esto sólo se logra una 
eficiencia de filtración de 13%. Los materiales porosos, 
como la gasa, aún en múltiples capas, no proporcionan 
filtración ni de 3%.36

Es altamente recomendable que la combinación de 
materiales para la realización de mascarillas higiénicas 
incluya: 1) una capa interior de material hidrófilo (algo-
dón solo o mezclado); 2) una capa exterior de material 

hidrófobo (polipropileno, poliéster o mezclas de ambos) 
que limite la entrada del exterior por la nariz y la boca; y 
3) una capa intermedia hidrófoba de material sintético no 
tejido, como el polipropileno, o una capa de algodón que 
mejore la filtración y atrape las gotículas.36,39

Los cubrebocas tipo N95, N99 o equivalentes (FFP2, 
FFP3) poseen una capacidad de filtración para virus iguales 
o mayores a 0.3 micras; siendo de 95% para N95, 94% para 
FFP2 y 99.95% para los FFP3. Sin embargo, se recomienda 
su uso exclusivamente para el personal de salud y trabaja-
dores que se encuentran en mayor riesgo de contagio del 
virus SARS-CoV-2 (Tabla 1).35

Sin importar qué tipo de cubrebocas se use, es de suma 
importancia que sea colocado de la manera correcta, de 
lo contrario, pueden existir fugas (por mala colocación o 
diseño no apto para la adecuada adhesión sobre la piel) y 
la eficiencia disminuye de forma significativa.

Ocupación baja Ocupación alta

Tipo y nivel de actividad 
grupal

Exterior 
y buena 

ventilación
Interior y buena 

ventilación
Pobre 

ventilación

Exterior 
y buena 

ventilación
Interior y buena 

ventilación
Pobre 

ventilación
Uso de cubrebocas, tiempo corto de contacto
Silencio

Hablar

Cantar gritando

Uso de cubrebocas, tiempo de contacto prolongado
Silencio

Hablar

Cantar gritando

Sin uso de cubrebocas, tiempo corto de contacto
Silencio

Hablar

Cantar gritando

Sin uso de cubrebocas, tiempo de contacto prolongado
Silencio

Hablar

Cantar gritando

Riesgo de transmisión	 Bajo  	 Moderado  	 Alto  

Figura 1: Riesgo de transmisión para SARS-CoV-2 en personas asintomáticas en diferentes escenarios, tiempos de perma-
nencia y ventilación. No se contemplan otros factores de riesgo como carga viral y susceptibilidad a la infección. El toser o 
estornudar, incluso si se asocian a una irritación o alergia, mientras se encuentra la persona infectada asintomática, exacerba 
el riesgo de exposición independientemente de la ventilación. 
Fuente: Universidad de Oxford y Massachusetts Institute of Technology (MIT) (traducida al español).
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De igual modo, en caso de toser o estornudar duran-
te el viaje, se recomienda llevar a cabo la maniobra de 
etiqueta y permanecer con el cubrebocas puesto en todo 
momento. Existe evidencia que, sin el uso del cubrebocas, 
el flujo atraviesa hasta 3 metros; mientras que con el uso de 
mascarilla quirúrgica la distancia disminuye entre 0.5-1.5 
metros y con N95 oscila de 0.1 a 0.25 metros.40

El uso de caretas proporciona una protección adecua-
da, éstas deben cubrir por debajo del mentón, las orejas 
y deben quedar pegadas a la frente. Tienen la ventaja de 
que pueden utilizarse de manera indefinida, se limpian 
fácilmente con agua y jabón o desinfectante, y ayudan a 
evitar que el portador se toque la cara.41 El estudio publi-
cado por Lindsley y colaboradores demostró que el uso de 
careta reduce la exposición a partículas de 8.5 micras en 
un 96% inmediatamente después de toser, mientras que 
para partículas de 3.4 micras la eficacia fue de 68%. Así 
también, las caretas reducen la inhalación de aerosoles 
en 23% en un periodo de entre 1 y 30 minutos después 
de toser, una vez que los aerosoles se han dispersado y 
las partículas mayores han caído. Esto demuestra que el 
uso de careta logra reducir la exposición inicial, mas no 
protege contra los aerosoles que permanecen flotando en 
el ambiente.40,41

Las manos son un vector crítico en la transmisión del 
virus SARS-CoV-2. La desinfección/lavado de manos es 
una medida preventiva simple que la mayoría de los via-
jeros deben llevar a cabo y cuya duración debe ser, por 
lo menos, de 20 segundos.42 En caso de que las manos 
se encuentren visiblemente sucias, la OMS recomienda 

lavarse las manos por un periodo de tiempo de 40 a 60 
segundos con agua y jabón o utilizar solución en alcohol 
gel mayor a 60%; en promedio, una persona debe llevar a 
cabo esta medida de siete a ocho veces por día, es decir, 
cada 2 horas aproximadamente.43,44

Al planificar la asistencia a un evento masivo, se deben 
considerar varios factores como el número de asistentes, 
el tipo de contacto que se tendrá entre los asistentes, 
la edad de cada persona, el tipo de evento (religioso, 
cultural o deportivo), si se llevará a cabo en un espacio 
abierto o cerrado y la duración del mismo. Los organiza-
dores deben informar a los asistentes en todo momento 
sobre las medidas que se llevarán a cabo para reducir el 
riesgo de transmisión. Algunas medidas son promover 
la higiene adecuada de manos, minimizar el contacto 
entre personas, escalonar las llegadas y salidas al evento, 
colocar un mayor número de sanitarios y áreas de ali-
mentos para evitar la aglomeración de personas. Si algún 
asistente refiere síntomas compatibles para la COVID-19, 
se recomienda establecer áreas de aislamiento donde los 
asistentes puedan ser evaluados de manera oportuna y 
rápida. También es importante que los organizadores con-
sideren el uso de pruebas diagnósticas para la detección 
de casos sospechosos en los asistentes.

Antecedentes de infección y estado inmunológico: se 
contemplan dentro de los requerimientos de viaje como 
condiciones médicas las pruebas de diagnóstico y los 
antecedentes de inmunidad en su forma de certificados 
internacionales de vacunación. Percepción del riesgo: se 
contemplan dentro de las medidas que pueden implemen-
tar los viajeros al momento de compartir el espacio público 
con otros para disminuir el riesgo de contagio al usarse de 
manera colectiva o individual. Políticas sanitarias: son 
aquellas normas establecidas por los comités de salud en 
cada población para mantener un orden e higiene en los 
espacios de convivencia, así como las medidas de restric-
ción o requerimientos implementados por las autoridades 
regionales, nacionales o locales. Características del itine-
rario y factores de riesgo: características de los viajeros 
asociadas con una alta probabilidad para el desarrollo 
de complicaciones o muerte por COVID-19, así como 
los medios de transporte, servicios de viaje y eventos del 
itinerario que se pueden clasificar de acuerdo con el nivel 
de riesgo de contagio (Figura 2).

CONCLUSIONES

La pandemia por COVID-19 ha tenido un gran impacto 
en la morbimortalidad, la economía y el turismo mundial; 
generando limitaciones y/o restricciones importantes en los 
viajeros internacionales a través de los distintos medios de 
transporte por el riesgo de infección por el virus SARS-CoV-2.

Tabla 1: Eficacia de filtración de diferentes 
materiales de cubrebocas.34

Eficacia (%)

Tipo de cubrebocas/material
Partículas 
< 300 nm

Partículas 
> 300 nm

N95 sin fuga 85 ± 15 99.9 ± 0.1
N95 con fuga 34 ± 15 12 ± 3
Mascarillas quirúrgicas sin fuga 76 ± 22 99.6 ± 0.1
Mascarillas quirúrgicas con fuga 50 ± 7 44 ± 3
Gasa, 2 capas 83 ± 9 90 ± 1
Seda natural, 4 capas 86 ± 5 88 ± 1
Híbrido 1, algodón/gasa 97 ± 2 99.2 ± 0.2
Híbrido 2, algodón/seda sin fuga 94 ± 2 98.5 ± 0.2
Híbrido 2, algodón/seda con fuga 37 ± 7 32 ± 3
Híbrido 3, algodón/franela 95 ± 2 96 ± 1

Modifica de: Konda A et al.41
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Este riesgo depende del medio de transporte utilizado 
y, a su vez, de diversos factores relacionados, como son: 
el distanciamiento espacial, duración del viaje, contacto 
cercano con alguna persona infectada, esquemas de vacu-
nación completos, uso correcto y seguimiento de medidas 
preventivas, así como los lineamientos implementados por 
cada medio de transporte y país; el riesgo de infección es 
menor tras la adecuada implementación y seguimiento 
de éstos.

Debido a la dinámica de la pandemia, todos los países 
han implementado distintas medidas para la entrada y 
salida de ellos, siguiendo las recomendaciones estable-
cidas por la Organización Mundial de la Salud (OMS) y 
la situación evolutiva de la enfermedad; se estima que 
de los más de 228 países/territorios y áreas monitoreadas 

por la Organización Internacional de las Migraciones, la 
mayoría transite gradualmente de las medidas restrictivas a 
implementar requerimientos que contemplen condiciones 
médicas para la entrada, como las pruebas de diagnósti-
cos y cuarentenas; sin embargo, México es de los pocos 
países que no ha generado restricciones para los viajeros 
y que sólo implementa como requerimiento de viaje la 
declaratoria de salud.

Es importante señalar que, a pesar de los distintos es-
fuerzos por mitigar la pandemia tras la implementación de 
vacunas de emergencia contra la COVID-19, las medidas 
de protección continúan siendo un punto clave para evitar 
la propagación y diseminación de virus, disminuyendo así 
la probabilidad de contagio. Es por ello que, al planear la 
realización de un viaje a cualquier parte del mundo, hay 

Figura 2: Recomendaciones generales para viajeros durante la pandemia por COVID-19.
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que considerar todos estos factores y requisitos para viajar 
de manera segura con el menor riesgo posible de infección.
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Anexo 1: Requisitos migratorios de salud para ingresar a cada país debido a la pandemia por la COVID-19.

Requisitos migratorios para COVID-19 por país Países

Sin información Albania, China, Congo, Corea del Norte, Costa Rica, Eslovaquia, Estonia, 
Granada, Hungría, Islas Marshall, Islas Wallis y Fortuna, Macedonia del 
Norte, México, Palaos, Polonia, República Centro Africana, República 
Dominicana, Samao, Tonga, Tuvalu

Todos los viajeros deberán realizarse una prueba de 
PCR a la llegada

Barbados

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR o de antígenos negativa no mayor a 24 h a la 
entrada al país

Noruega

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR o de antígenos negativa no mayor a 72 y 24 h 
a la entrada al país

Alemania

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 48 h a la entrada al país

Australia, Azerbaiyán, Bosnia y Herzegovina, Canadá, Eslovenia, 
Kosovo, República Democrática del Congo, Serbia, Suecia, Zimbabue

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR o de antígenos negativa no mayor a 48 h a la 
entrada al país

Croacia, Dinamarca, Marruecos

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR o de antígenos negativa no mayor a 72 y 48 h 
a la entrada al país

Austria

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 72 h a la entrada al país

Argelia, Andorra, Angola, Antigua y Barbuda, Arabia Saudita, Argentina, 
Armenia, Bahamas, Baréin, Bélgica, Belice, Benín, Bután, Bielorrusia, 
Bolivia, Bonaire, Botsuana, Brunei Darussalam, Bulgaria, Burkina Faso, 
Burundi, Cabo Verde, Camboya, Camerún, Chile, Chipre, Ciudad del 
Vaticano, Colombia, Comoras, Corea del Norte, Corea del Sur, Costa 
de Marfil, Cuba, Egipto, El Salvador, Eritrea, España, Estados Unidos 
de América, Etiopía, Fiji, Filipinas, Finlandia, Francia, Gabón, Georgia, 
Grecia, Guadalupe, Guam, Guatemala, Guinea Ecuatorial, Guyana, 
Honduras, India, Irán, Irlanda, Islandia, Islas Malvinas, Islas Pitcairn, Islas 
Vírgenes de EUA, Islas Salomón, Israel, Jamaica, Kazajistán, Kuwait, 
Kirguistán, Laos, Lesoto, Letonia, Liechtenstein, Lituania, Luxemburgo, 
Madagascar, Malaui, Malasia, Maldivas, Mali, Malta, Martinica, Mayotte, 
Moldavia, Mónaco, Mongolia, Montenegro, Mozambique, Myanmar, 
Nauru, Nepal, Nueva Caledonia, Nueva Zelanda, Nicaragua, Nigeria, 
Omán, Países Bajos, Paquistán, Panamá, Paraguay, Perú, Polinesia 
Francesa, Portugal, Puerto Rico, Reino Unido, República Checa, 
Reunión, Rumanía, Ruanda, San Bartolomé, San Martín (Francia), 
San Martín (Países Bajos), San Vicente y las Granadinas, Santo Tomé 
y Príncipe, Senegal, Sierra Leona, Singapur, Somalia, Sudán, Suiza, 
Surinam, Suazilandia, Taipéi, Tayikistán, Tailandia, Timor Oriental, 
Trinidad y Tobago, Túnez, Turkmenistán, Turquía, Ucrania, Uganda, 
Tanzania, Uzbekistán, Vanuatu, Venezuela, Yemén, Yibuti

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR o de antígenos negativa no mayor a 72 h a la 
entrada al país

Guyana Francesa, Ghana, Guinea, Italia, Mauritania, Seychelles

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 72 a 120 h a la entrada al 
país

Ecuador, Vietnam
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Continúa Anexo 1: Requisitos migratorios de salud para ingresar a cada país debido a la pandemia por la COVID-19.

Requisitos migratorios para COVID-19 por país Países

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 96 h a la entrada al país

Afganistán, Bangladesh, Chad, Guinea Bisáu, Haití, Japón, Kenia, 
Líbano, Niue, Siria, Togo, Tristán Da Cunha

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 96 o 72 h a la entrada al 
país de acuerdo con el país de procedencia

Curazao

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 168 h a la entrada al país

Anguilla, Emiratos Árabes Unidos, Gambia, Iraq, Jordania, Liberia, 
Mauricio, Montserrat, Papúa Nueva Guinea, Rusia

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 168 a 120 h a la entrada 
al país

Libia

Todos los viajeros deberán presentar una prueba 
PCR negativa no mayor a 48 a 72 h a la entrada al 
país dependiendo del país de procedencia

Qatar, Uruguay
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Instrucciones para los autores

La Revista Acta Médica Grupo Ángeles es el Órgano Oficial del Gru-
po Ángeles Servicios de Salud. Es una publicación abierta al gremio 
médico del Grupo Ángeles y al cuerpo médico en general para di-
fundir sus trabajos, así como la información actualizada de aspectos 
relevantes de la medicina.

Acta Médica Grupo Ángeles se publica trimestralmente y recibe 
artículos en diferentes categorías que serán sometidos a revisión por 
un Comité Editorial para dictaminar su calidad y aceptación. Asi-
mismo, los trabajos deberán ajustarse a las características señaladas 
para cada sección.

Acta Médica publica artículos en las siguientes categorías y sec-
ciones.

•	 Editoriales	 •	Terapéutica al día
•	 Artículos originales	 •	Práctica Médica
•	 Artículos de revisión	 •	Ensayos y opiniones
•	 Casos clínicos	 •	Ética médica y profesionalismo
•	 Informes breves	 •	Cartas al editor
•	 Imágenes en medicina	 •	Artículos especiales
•	 Imágenes en video

Editoriales

Esta sección está dedicada al análisis y reflexión sobre los diversos 
problemas de salud actuales, así como de los logros en el campo de 
la investigación biomédica y de las políticas del Grupo Ángeles o de 
alguno de sus centros hospitalarios. Tendrán una extensión máxima 
de 750 palabras (3.5 cuartillas) incluyendo referencias y sin imágenes.

Artículos originales

Deberán tener una extensión máxima de 2,500 palabras, cinco figuras 
o tablas y más de 10 referencias bibliográficas. 

Su contenido será referente a investigación clínica original, prefe-
rentemente realizada en los centros hospitalarios del Grupo Ángeles, 
aunque podrá aceptarse de otros centros hospitalarios públicos o 
universitarios.

El artículo original deberá estar compuesto por:

Resumen en español: En una hoja por separado y con un máximo 
de 200 palabras indicando el propósito del trabajo, los procedimientos 
básicos (selección de muestra, métodos analíticos y de observación); 
principales hallazgos (datos concretos en lo posible su significado 
estadístico), así como las conclusiones relevantes y la originalidad de 
la investigación y debe llevar 5 palabras clave.

Resumen en inglés: Será escrito también en hoja separada con un 
máximo de 200 palabras y con las mismas características del resumen 
en español y debe llevar 5 keywords.

Introducción: Deberá incluir los antecedentes, el planteamiento 
del problema y el objetivo del estudio en una redacción libre y con-
tinua debidamente sustentada en la bibliografía.

Material y métodos: Se señalarán claramente las características de 
la muestra, los métodos empleados con las referencias pertinentes, 
en tal forma que la lectura de este capítulo permita a otros investiga-

dores realizar estudios similares. Los métodos estadísticos empleados 
deberán señalarse claramente con la referencia correspondiente.

Resultados: Incluirán los hallazgos importantes del estudio, com-
parándolos con las figuras o gráficas estrictamente necesarias y que 
amplíen la información vertida en el texto.

Discusión: Se contrastarán los resultados con lo informado en 
la literatura y con los objetivos e hipótesis planteados en el trabajo.

Tablas: Deberán escribirse a doble espacio, numerados en forma 
consecutiva en el orden en que estén citados en el texto con títulos, 
significados de abreviaturas o notas explicativas al pie de la tabla.

Figuras o gráficas: Deberán ser profesionales y deberán enviarse 
en forma electrónica en formatos jpg, o ppt. Sólo se aceptarán un 
máximo de cinco figuras o tablas por artículo. Para la publicación 
de ilustraciones a color, los autores deberán asumir el costo de éstas 
que será cotizado por el impresor.

Los pies de figura aparecerán escritos en hoja aparte con nume-
ración arábiga, explicando cualquier simbología, métodos de tinción 
y/o escala en la que fueron tomadas cuando así lo requieran.

Artículos de revisión

Serán sobre temas de actualidad y relevancia en medicina. Las seccio-
nes y subtítulos de acuerdo con el criterio del autor. Deberán iniciar 
con un resumen en inglés y en español con las mismas características 
de los artículos originales. Las ilustraciones no podrán ser más de seis 
y más de 15 referencias. Su extensión máxima será de 2,500 palabras.

Casos clínicos

Debe estructurarse con un resumen en inglés y español de no más de 
200 palabras con 5 palabras clave y sus correspondientes en inglés. 
La introducción deberá ser corta con los datos más sobresalientes del 
padecimiento, resaltando la característica particular del caso que lo 
hace especial y amerita la publicación. La descripción del caso debe 
ser breve con lo más representativo. La discusión deberá limitarse a 
enmarcar el caso en el padecimiento que se trate. Deberá contener no 
más de cinco referencias bibliográficas y no más de tres ilustraciones 
y 500 palabras incluyendo referencias.

Informes breves

En esta sección se pueden publicar hallazgos que ameriten su difusión, 
pero que no requieran publicarse como trabajo de investigación. Su 
contenido no debe ser mayor a 500 palabras, con máximo cinco 
referencias bibliográficas y un máximo de dos imágenes.

Imágenes en medicina

Esta sección no tiene por objeto reportar casos, sino que pretende 
mostrar imágenes de calidad representativas de padecimientos o 
situaciones de interés especial, se podrán publicar no más de cuatro 
imágenes de diagnóstico por imagen, microfotografías, endoscopias 
y de alteraciones clínicas documentadas visualmente que sirvan para 
ilustrar alguna característica distintiva de la enfermedad. Estas ilus-
traciones irán con un párrafo de no más de 200 palabras en donde 
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se explique la importancia de la imagen, no más de cuatro autores 
y sin referencias bibliográficas. Para la publicación de ilustraciones a 
color, los autores deberán asumir el costo de éstas que será cotizado 
por el impresor.

Imágenes en video

Aparecerán solamente en la versión electrónica casos ilustrativos que 
por medio de imágenes en movimiento ejemplifiquen alguna anorma-
lidad muy característica o poco usual. Se difundirán videos de algún 
procedimiento o maniobra clínica de interés general. El video debe 
ser perfectamente visible, con duración hasta de dos minutos. Debe 
contener un breve comentario por escrito de no más de 200 palabras 
de la importancia de la enfermedad y del procedimiento o maniobra 
clínica. Con un máximo de tres autores y sin referencias bibliográficas. 

Terapéutica y práctica médica

Informará sobre los avances terapéuticos y métodos diagnósticos 
o estrategias clínicas trascendentes publicadas recientemente y su 
aplicación en nuestro ámbito médico. Tendrán una extensión máxima 
de 1,000 palabras y no más de dos ilustraciones y 10 referencias.

Ensayos y opiniones

Éste es un foro abierto para artículos de corte general donde puedan 
expresar opiniones particulares sobre tópicos médicos de interés 
variado. En ocasiones, y de acuerdo con el contenido del ensayo, 
podrá sustituirse el título de la sección por el de historia y filosofía, 
bioética u otros. El límite de espacio concedido para esta sección no 
deberá rebasar las 2,000 palabras y tendrá que seguir las indicaciones 
señaladas para los otros manuscritos en cuanto a citación y tipo de 
bibliografía. Las secciones que comprenda se dejan a criterio del autor. 

Ética médica y profesionalismo

Es una sección corta de no más de 1,000 palabras, donde se aborda-
rán temas relacionados con la ética de la práctica médica. Deberán 
elaborarse de acuerdo con las normas generales de todos los artículos 
de esta publicación.

Cartas al editor

Irán dirigidas al editor de Acta Médica y estarán escritas en forma 
de carta pudiendo tener un máximo de cinco referencias, con una 
extensión no mayor de 700 palabras.

Artículos especiales

Serán manuscritos que contengan información médica que sea ne-
cesario difundir y que no corresponda a ninguna de las secciones.

POLÍTICAS

Para mayor información consultar la pestaña correspondiente.

REFERENCIAS

Se presentarán de acuerdo con las indicaciones de la Reunión de 
Vancouver (Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas). 

Requisitos uniformes para preparar los manuscritos que se proporcio-
nan para publicación en revistas biomédicas (disponibles en: www.
metodo.uab.cat/docs/Requisitos_de_Uniformidad.pdf y www.wame.
org/urmspan.htm

Se indicarán con números arábigos en forma consecutiva y en 
el orden en que aparecen por primera vez dentro del texto. En el 
caso de referencias con múltiples autores se deberán anotar sólo los 
primeros seis seguidos de y cols. si son autores nacionales o et al. si 
son extranjeros.

Las referencias de artículos publicados en revistas periódicas 
aparecerán como en el siguiente ejemplo:

•	 Walker KF, Bugg GJ, Macpherson M, McCormick C, Grace N, 
Grace N, et al. Randomized trial of labor induction in women 
35 years of age or older. N Engl J Med. 2016; 374: 813-822.

Las referencias a capítulos en libros aparecerán así:

•	 Pasternak RC, Braunwald E. Acute myocardial infarction. In: 
Isselbacher KJ, Braunwald E, Wilson JD, Martin JB, Cauci AS, 
Kasper DL. Editors. Harrison’s principles of internal medicine. 
12th (Eds), New York, EUA: McGraw-Hill, Inc.; 1994. 1066-
1977. 

El conflicto de intereses debe declararse de acuerdo a lo mencionado 
en la sección Políticas éticas de Acta Médica Grupo Ángeles.

PRESENTACIÓN Y ENVÍO DEL MANUSCRITO

Todos los manuscritos deberán ser escritos en un procesador de textos 
compatible con PC (Word) en una letra de 12 puntos. El texto será 
escrito a doble espacio, con márgenes de 2.5 cm. Cada hoja deberá 
ir paginada en forma consecutiva desde la primera y cada una de las 
secciones del artículo deberá comenzar en nueva página. La página 
inicial deberá incluir el título del trabajo, los nombres completos de 
los autores, su adscripción institucional, el autor correspondiente con 
su dirección electrónica, las palabras clave y un título corto de no más 
de 40 caracteres. En la siguiente página se incluirán los resúmenes 
en inglés y español con 5 palabras clave y sus correspondientes en 
inglés y posteriormente el resto del texto y la bibliografía, los pies 
de figura y las figuras siguiendo las instrucciones señaladas para 
cada tipo de artículo. Las figuras deberán enviarse en los siguientes 
formatos: jpg o ppt.

Todos los trabajos deberán ser enviados con una carta firmada por 
todos los autores en donde se haga constar que el trabajo enviado 
no ha sido publicado con anterioridad, que no existe conflicto de 
intereses y que en caso de publicarse los derechos de autor serán de 
Acta Médica, por lo que su reproducción parcial o total deberá ser 
autorizada por esta revista. Todos los manuscritos serán sometidos a 
una revisión para poder ser aceptados para su publicación. Deberán 
ser enviados sólo en forma electrónica a la siguiente dirección:

María Socorro Ramírez Blanco
Asistente Editorial
ramblas47@gmail.com

Los manuscritos que no reúnan los requisitos antes descritos no 
podrán ser considerados para su revisión.



Directorio Hospitales Ángeles

Hospital Ángeles Acoxpa
Calzada Acoxpa No. 430, 
Col. Ex hacienda Coapa, 
Deleg. Tlalpan, C.P. 14308, 
CDMX
Tel. 55 5679-5000

Hospital Ángeles Ciudad Juárez
Av. Campos Elíseos No. 9371
Esq. con Víctor Hugo
Fracc. Campos Elíseos, C.P. 32420
Cd. Juárez, Chihuahua
Tel. 656 227-1400

Hospital Ángeles Clínica Londres
Durango No. 50
Col. Roma, CDMX, 
C.P. 06700
Tel. 55 5229-8400

Hospital Ángeles Culiacán
Boulevard Vialidad Central No. 2193 
poniente
Desarrollo Urbano 3 Ríos
Culiacán, Sinaloa
Tel. 667 758-7700

Hospital Ángeles del Carmen
Tarascos No. 3435
Fraccionamiento Monraz
Guadalajara, Jalisco 
C.P. 44670
Tel. 333 813-0042

Hospital Ángeles León
Av. Cerro Gordo No. 331
Col. Fracción del Cerro
León, Guanajuato 
C.P. 37150
Tel. 477 788-5600

Hospital Ángeles Lindavista
Río Bamba No. 639
Col. Magdalena de las Salinas
CDMX, C.P. 07760
Deleg. Gustavo A. Madero
Tel. 55 5754-6055

Hospital Ángeles Lomas
Av. Vialidad de la Barranca s/n
Col. Valle de las Palmas
Huixquilucan, Méx. 
C.P. 52763
Tel. 55 5246-5000

Hospital Ángeles Metropolitano
Tlacotalpan No. 59
Col. Roma, CDMX, 
C.P. 06760
Tel. 55 5265-1800

Hospital Ángeles México
Agrarismo No. 208 
Col. Escandón
CDMX, C.P. 11800
Tel. 55 5516-9900

Hospital Ángeles Mocel
Gelati No. 29 
Col. San Miguel Chapultepec
CDMX, C.P. 11850
Tel. 55 5278-2300

Hospital Ángeles Morelia
Av. Montaña Monarca Norte 331
Col. Desarrollo Montaña Monarca
Morelia, Michoacán
México, C.P. 58350
Tel. 443 147-7150

Hospital Ángeles Pedregal
Camino a Santa Teresa No. 1055
Col. Héroes de Padierna
CDMX, C.P. 10700
Tel. 55 5652-3011 y 55 5652-2011

Hospital Ángeles Potosí
Antonio Aguilar No. 155
Col. Burócratas del Estado
San Luis Potosí, S.L.P. 
C.P. 78200
Tel. 444 813-3797

Hospital Ángeles Puebla
Av. Kepler No. 2143
Col. Reserva Territorial
Atlixcayotl. C.P. 72190
Tel. 222 303-6600

Hospital Ángeles Querétaro
Bernardino del Razo No. 21 
Col. Ensueño, Querétaro, Qro. 
C.P. 76170
Tel. 442 192-3000

Hospital Ángeles Roma
Querétaro No. 58, Col. Roma
CDMX, C.P. 06700 
Tel. 55 5574-7711

Hospital Ángeles Santa Mónica
Calle Temístocles No. 210
Col. Polanco, Deleg. Miguel Hidalgo
C.P. 11560
Tel. 55 5531-3120

Hospital Ángeles Tampico
Av. Hidalgo No. 5503
Fracc. Flamboyanes, Tampico, Tamaulipas
Tel. 833 115-0200

Hospital Ángeles Tijuana
Av. Paseo de los Héroes 10999
Col. Zona Río
Tijuana, B.C., C.P. 22010
Tel. 664 635-1900

Hospital Ángeles Torreón
Paseo del Tecnológico No. 909
Col. Residencial del Tecnológico
Torreón, Coahuila, C.P. 27250
Tel. 871 729-0429

Hospital Ángeles Valle Oriente
Av. Frida Kahlo No. 180
Col. Valle Oriente, Garza García
Nuevo León, C.P. 66260
Tel. 81 8368-7777

Hospital Ángeles Villahermosa
Prol. Paseo Usumacinta s/n
Col. Tabasco 2000, Villahermosa,
Tabasco, C.P. 86035
Tel. 993 316-7000

Hospital Ángeles Xalapa
Carretera México-Veracruz No. 560
Col. Pastoresa C.P. 91193
Xalapa, Veracruz
Tel. 228 141-0800

Centro de Diagnóstico Ángeles
Ejército Nacional No. 516, 
esq. Temístocles, Col. Polanco, 
Deleg. Miguel Hidalgo, C.P. 11550, 
CDMX
Tel. 55 1101-5400 

Laboratorios Biomédicos
Ejército Nacional No. 516, 
esq. Temístocles, Col. Polanco, 
Deleg. Miguel Hidalgo, C.P. 11550, 
CDMX
Tel. 55 5449-5449
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