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RESUMEN. INTRODUCCION: Debido a la rapida expansién mundial del COVID-19, se crearon Unidades Febriles de Urgencia (UFU) para la
atencion ambulatoria y estratificacion del riesgo clinico de los pacientes. La ecografia pulmonar ha cobrado un interés creciente como método
sensible para la deteccion de neumonia. El objetivo fue desarrollar un score simple y sensible de riesgo clinico de neumonia durante la primera
ola de COVID-19. METODOS: Se realiz6 un estudio de corte transversal sobre una cohorte de adultos con diagnéstico confirmado de COVID-19
asistidos en la UFU de un hospital general de la ciudad de Buenos Aires entre mayo y agosto de 2020. Se efectud el andlisis bivariado y multivariado
de variables sociodemograficas y clinicas para la construccién y validacion interna de un score predictivo de neumonia. RESULTADOS: El andlisis
final incluyd a 936 pacientes; 17,6% presentaron ecografia compatible con neumonia. El score incluyd 5 variables estadisticamente significativas:
edad >50 afnos (3 puntos), tos (2 puntos), ausencia de odinofagia (1 punto), disnea (2 puntos) y saturacidn de oxigeno <95% (3 puntos). Para un
punto de corte >3 la sensibilidad fue 80,5% y el valor predictivo negativo 93,3%, con buen desempefio en cohorte de derivacion y de validacion
(érea bajo curva ROC 0,79 y 0,76, respectivamente). DISCUSION: Este score podria ser una herramienta (til para estratificar el riesgo clinico de
neumonia en el dmbito prehospitalario y evitar la realizacion de imégenes con <3 puntos.

PALABRAS CLAVE: COVID-19; Ecografia; Neumonia; Score de Riesgo; Ambulatorio

ABSTRACT. INTRODUCTION: Due to the rapid global expansion of COVID-19, Febrile Emergency Units (FEU) were created in the outpatient
setting to stratify the clinical risk of patients. Pulmonary ultrasound has gained a growing interest as a sensitive method for the detection
of pneumonia. This study aimed to at developing a simple and sensitive score to assess the risk of pneumonia during the first COVID-19
wave. METHODS: A cross-sectional study was conducted in a cohort of adult patients with laboratory-confirmed COVID-19, who received
care at the FEU of a general hospital in the city of Buenos Aires from May through August 2020. Bivariate and multivariate analyses of
sociodemographic and clinical variables were performed to build and internally validate a pneumonia predictive score. RESULTS: The final
analysis included 936 patients; 17.6% had ultrasound compatible with pneumonia. The score included 5 statistically significant variables:
age >50 years (3 points), cough (2 points), absence of odynophagia (1 point), dyspnea (2 points) and oxygen saturation <95% (3
points). A cut-off point >3 showed a sensitivity of 80.5% and a negative predictive value of 93.3%, with good discriminatory capacity both
in derivation and validation cohorts (area under ROC curve 0.79 and 0.76, respectively). DISCUSSION: This score could be a useful tool to
stratify the clinical risk of pneumonia in the pre-hospital setting and avoid imaging studies with a score <3.
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INTRODUCCION

A fines de 2019, un brote de neumonia severa fue atri-
buido al coronavirus de tipo 2 causante del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV2, por sus siglas en
inglés). La enfermedad provocada por este virus, luego
denominada enfermedad por coronavirus (COVID-19)',
se expandi6 rapidamente a nivel mundial®. El 11 de marzo
de 2020, el Director General de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) declaro la situacion de pandemia que
se desarrolla actualmente®.

Hasta la semana del 18 de mayo de 2021, la OMS habia
reportado un total de mas de 157,3 millones de casos y
3,2 millones de muertes a nivel mundial*. Argentina tuvo
el primer caso confirmado el 3 de marzo de 2020° y
notifico hasta el 22 de mayo de 2021 un total de 3 514
683 casos y 73 668 muertes®.

La presentacion clinica de la infeccién por COVID-19
es heterogénea: varia desde casos asintomaticos o con
sintomas leves de via aérea superior hasta neumonias
severas, distrés respiratorio y sepsis', con estas Ultimas
como principales causas de hospitalizacion y mortalidad’.
De acuerdo con varios reportes que describieron las carac-
terfsticas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes con
infeccion por COVID-19, la mayoria realizados en China,
aproximadamente el 81% de los casos se consideran leves,
el 14% severos y un 5% presentan enfermedad critica
con requerimiento de manejo en terapia intensiva’. En
su mayoria, los casos severos se desarrollan en pacientes
afiosos o con comorbilidades subyacentes, entre las que
se destacan hipertension arterial (HTA), diabetes (DBT) y
enfermedad cardiovascular’e.

La deteccion de &cidos nucleicos por técnicas de amplifi-
cacion en hisopados nasofaringeos es el método diagnds-
tico de referencia, en conjunto con la valoracion clinica, los
factores de riesgo asociados y las iméagenes pulmonares
compatibles?®. Si bien la radiograffa simple es el método
mas ampliamente disponible en la valoracion inicial de
pacientes sospechosos, carece de sensibilidad y especi-
ficidad?, por lo cual la tomograffa axial computada (TAC)
se considera actualmente como la herramienta mas Util
para la deteccion precoz y el monitoreo de evolucion®. Sin
embargo, la TAC es més cara, implica una alta exposicién a
radiacién, no esta disponible en la mayoria de los centros
de salud del primer nivel de atencion y requiere el traslado
dentro del hospital y la descontaminacion entre paciente y
paciente?. Aunque la informacién es limitada, la ecografia
pulmonar ha mostrado una buena correlacion con los
hallazgos tomograficos y una mayor sensibilidad que la
radiografia®'®, por lo que resulta una alternativa atractiva.
En el contexto de la pandemia ha crecido mucho el interés
por su utilidad, dado que es un método econémico, inocuo
y répido, requiere un solo operador entrenado y permite
la realizacién en la propia habitacion del paciente?®. Asi, la
presencia de lineas B en nimero mayor a 3 por espacio
intercostal se correlaciona con infiltrados intersticiales en
la TAC®.

En Argentina, un gran porcentaje de la poblacién recibe
asistencia en el subsistema publico de salud. Ante la répida
evolucion de la pandemia, el Gobierno de la Ciudad de
Buenos Aires implementd Unidades Febriles de Urgencia
(UFU) asociadas a diversos hospitales publicos para facilitar
el circuito de atencion, clasificar los casos seguin severidad
clinica y definir el requerimiento de internacién. La UFU del
Hospital Fernandez conto con disponibilidad de ecografia
pulmonar como método imagenoldgico desde el inicio
de su funcionamiento; hasta agosto de 2020 inclusive
se realizo a todos los pacientes evaluados, independien-
temente del cuadro clinico presentado, y luego quedo
sujeta a criterios sugeridos en los protocolos de manejo
de pacientes sospechosos del Ministerio de Salud de la
Nacion y la Ciudad de Buenos Aires'".

Dada la alta demanda y la acotada disponibilidad de
recursos, la implementacion de un score clinico sencillo
en la evaluacién prehospitalaria (UFU) para determinar
el riesgo de neumonia con requerimiento de estudio por
imagenes y eventual internacion es fundamental a fin de
evitar que se sobrecargue el sistema de salud. Para los
pacientes internados en el centro del hospital mencionado,
Hormanstorfer desarrollé un score basado en parédmetros
clinicos como edad, presencia de tos, ausencia de odinofa-
gia y frecuencia respiratoria mayor a 22 respiraciones por
minuto, con una sensibilidad del 95,7% y una especificidad
del 43,200, priorizando la sensibilidad a fin de descartar
los casos mas leves con bajo valor pretest para neumonia
y simplificar la atencion al no requerir la realizacion siste-
matica de una imagen pulmonar en todos los pacientes'.
No obstante, este score no ha sido validado externamente
en el &mbito prehospitalario.

Hasta la fecha no se encontraron otras publicaciones
similares que intenten estimar la probabilidad de neumonia
en la atencién prehospitalaria, con la consecuente nece-
sidad de mayores estudios u hospitalizacion. Debido a la
variabilidad de las especialidades clinicas y quirtrgicas del
personal de salud encargado de la atencion de los pacientes
en la UFU del Hospital Ferndndez y a que la medicién de
la frecuencia respiratoria no se realiza sistematicamente al
intentar minimizar el tiempo de la consulta y el contacto
con el paciente, el score propuesto por Hormanstorfer
puede no resultar aplicable en algunos escenarios de prac-
tica diaria. El desarrollo de un nuevo score clinico simple
con los pardmetros més frecuentemente recabados en la
evaluacién ambulatoria permitiria seleccionar a aquellos
pacientes con mayor probabilidad pretest de neumonia
por COVID-19, lo que optimizaria tanto el uso racional
de la imagen pulmonar seguin la probabilidad pretest en
la atencion inicial como los recursos técnicos, humanos
y de infraestructura en un contexto de agotamiento del
sistema de salud.

Los objetivos de este estudio fueron identificar los para-
metros clinicos correlacionados con alteraciones ecogréficas
compatibles con neumonia en pacientes ambulatorios
con diagndstico confirmado de COVID-19 y desarrollar
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consecuentemente un score sencillo de riesgo clinico de
neumonia basado en ellos, a fin de determinar el reque-
rimiento de realizacion de una ecografia pulmonar en
pacientes asistidos en centros de atencion primaria o UFU.

METODOS

Se realizé un estudio de corte transversal a partir del ané-
lisis de datos de una cohorte de pacientes atendidos en
la UFU del Hospital General de Agudos Juan A. Fernandez,
dependiente del Ministerio de Salud del Gobierno de la
Ciudad Autonoma de Buenos Aires.

Se incluyé a individuos mayores de 16 afios con diagnds-
tico de COVID-19 confirmado por laboratorio de acuerdo
con los algoritmos vigentes'® y evaluados en la UFU entre
el 7 de mayo y el 27 de agosto de 2020, periodo en el cual
se realizaba ecografia pulmonar a todos los pacientes como
estandar de cuidado, independientemente de la severidad
de la presentacién clinica. Los datos ecogréficos debian
estar registrados en la historia clinica para la inclusion. No
se identificaron criterios de exclusidn iniciales.

Se revisaron las historias clinicas de los sujetos seleccio-
nados, y la informacion fue volcada en una planilla ad hoc
por el equipo de investigacién para su posterior anlisis.
Se recabaron variables independientes sociodemogréficas
y clinicas (comorbilidades relevantes, sintomas y signos
presentes al momento de la consulta inicial), segun lo
registrado en la historia clinica por el médico tratante. La
variable dependiente “ecograffa pulmonar compatible con
neumonfa” incluyd los patrones ecogréficos B moderado y
severo, mientras que Ay B leve fueron considerados como
patrones ecograficos sin neumonia'*. Todas las variables se
detallan en el Apéndice 1: https://rasp.msal.gov.ar/index.
php/rasp/libraryFiles/downloadPublic/4.

Sobre la base de la experiencia clinica obtenida durante
la evaluacion de pacientes en la UFU y ante la falta de otros
scores validados para estimar la probabilidad pretest de
neumonia en este dmbito asistencial, se definieron a priori
pardmetros clinicos a utilizar como variables predictivas
independientes, considerados accesibles en entornos de
baja complejidad y relevantes para el desenlace clinico
de neumonfa. Ellos incluyeron: edad; sexo al nacer; pre-
sencia de comorbilidades (HTA, DBT, obesidad, patologia
bronquial/cardiovascular, inmunosupresién); fiebre referida
>37,5° tos; odinofagia; disnea; cefalea; anosmia y/o dis-
geusia; mialgias y/o astenia; diarrea y/o vomitos; frecuencia
cardiaca; temperatura axilar >37,5°; oximetria de pulso.

En lo que respecta al andlisis estadistico, las variables
categoricas se expresaron como frecuencias y porcentajes;
las continuas, como mediana y rango intercuartilico, o me-
dia y desvio estandar, de acuerdo con su distribucion. La
comparacién entre los grupos con y sin patron ecografico
compatible con neumonia se realizé con prueba de chi
cuadrado o test de Fischer, prueba de la t de Student o
prueba de la U de Mann-Whitney, seguin correspondiera.

A partir de las 19 variables predictivas independientes
iniciales y de acuerdo con la regla de “10 eventos por

variable"", se calculé un tamafio muestral minimo de 190
casos a fin de tener el suficiente poder estadistico para la
construccién del score.

Del andlisis bivariado de estas 19 variables, se selec-
cionaron aquellas con un valor de p<0,1 para continuar
el andlisis. En este punto, las variables continuas “edad”
y "frecuencia cardiaca” fueron convertidas en categéricas
utilizando como puntos de corte las medianas del grupo
con neumonia; para la “oximetria de pulso” se usé el limite
inferior del intervalo (95%) dada su relevancia clinica, se-
gun lo definido por el Ministerio de Salud de la Nacion''.
Se procedio luego al andlisis multivariado, construyéndose
un modelo de regresién logistica. Se considerd como
estadisticamente significativo un valor de p<0,05. Las
variables fueron elimindndose en orden de significancia
hasta obtener un modelo minimo que explicara la mayor
variabilidad. Su calibracién se realizé reproduciéndolo en
un subgrupo dentro de la misma cohorte, seleccionado
aleatoriamente.

Se construyd un score de riesgo clinico, asignandole
valores a las variables segun los coeficientes de regresién
logistica y sus respectivas razones de probabilidades u
odds ratios. El desempefio predictivo del modelo se eva-
luo midiendo la sensibilidad (S), especificidad (E), valor
predictivo positivo (VPP), valor predictivo negativo (VPN)
y area bajo la curva ROC (AUROC), priorizando S y VPN
para definir los puntos de corte. Se consider6 0,73 como
valor aceptable de discriminacién de la curva ROC, dado
que fue el limite inferior del intervalo de confianza del
modelo propuesto por Hormanstorfer'2.

Se realizé una validacion interna del score en el sub-
grupo restante de pacientes seleccionados al azar. Todo
el andlisis se efectud con EPI INFO™ versidén 7.2.4.0 y
STATA version 13.0.

El estudio fue evaluado y aprobado por el Comité de
Etica en Investigacion del Hospital Juan A. Fernandez, y
conducido de acuerdo con las buenas précticas clinicas y
las regulaciones locales e internacionales aplicables.

RESULTADOS

Se incluyé a 1196 pacientes con COVID-19 confirmado; la
mediana de edad fue de 36 afios (rango intercuartil 28-48),
con un ligero predominio del sexo masculino (51,8%).
El 84,2% manifestd que residia en la ciudad de Buenos
Aires y, de ellos, el 21,3% vivia en un barrio vulnerable.
Dado que en 260 pacientes no se contaba con registro de
datos clinicos completos, el andlisis final se realizé sobre
936 pacientes. El flujograma se muestra en el Apéndice
2: https://rasp.msal.gov.ar/index.php/rasp/libraryFiles/
downloadPublic/4.

La HTA fue la comorbilidad més frecuente (8,0%), se-
guida de obesidad (6,1%), asma/enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (4,9%) y DBT (4,4%). Los sintomas
mas frecuentes referidos al momento de la evaluacién
fueron tos (60,7%), fiebre (59,5%), cefalea (56,8%), odi-
nofagia (48,8%) y anosmia/disgeusia (46,6%). Se registro
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un patrén ecografico compatible con neumonia en 161
pacientes (17,2%), ligeramente inferior al cdlculo muestral
estimado inicialmente, en su mayorfa con patron B mode-
rado (92,6%). Las caracteristicas basales de los pacientes
se describen en la Tabla 1.

Se estudio la asociacién de las variables sociodemo-
gréficas y clinicas con el patrén ecogréfico compatible
con neumonia, y se encontré en el andlisis bivariado una
p<0,1 en 13 de ellas: edad, sexo, HTA, DBT, fiebre, tos,
odinofagia, cefalea, disnea, anosmia/disgeusia, tempe-
ratura axilar >37,5°, frecuencia cardiaca y saturacion de
oxigeno £95%. Para la construccién del score, se dividié
la muestra de manera aleatoria en dos cohortes: una de
836 pacientes para su desarrollo (cohorte de derivacién)
y otra de 100 pacientes para la validacion interna (co-
horte de validacion). Se realizd el andlisis multivariado
con las variables que mostraron una p<0,1 en el andlisis
bivariado, tanto en la cohorte completa (n=936) como
en la cohorte de derivacién (n=836), con resultados
comparables (Apéndice 3 https://rasp.msal.gov.ar/index.
php/rasp/libraryFiles/downloadPublic/4). Las variables sin
relacidn estadisticamente significativa fueron elimindndose
progresivamente hasta lograr un modelo de regresion
logistica reducido, que contenfa Unicamente variables con

p<0,05. Los resultados del andlisis bivariado y multivariado
se muestran en la Tabla 2.

El modelo final incluyo 5 variables: edad =50 afios, pre-
sencia de tos, ausencia de odinofagia, presencia de disnea
y saturacién de oxigeno por oximetria de pulso <95%.
Para la construccion del score, los puntajes asignados a
cada una de las variables fueron calculados dividiendo
cada coeficiente de regresion por el coeficiente de menor
valor y redondeando al nimero entero més cercano, como
puede verse en la Tabla 3. La Tabla 4 describe el andlisis
realizado para cada punto de corte del score; se destacan
los valores de los puntos de corte >2 (S 93,3%, E 32,5%,
VPP 23,19, VPN 95,7%) y >3 (S 80,5%, E 58,4%, PP
29,6%, VPN 93,3%). La validacién interna se realizd en la
cohorte aleatoria restante de 100 pacientes (método de
validacién cruzada/simple) con un indice de precisidn del
modelo basado en AUROC de 0,79 (IC95% 0,76-0,82)
en la cohorte de derivaciéon y 0,76 (IC95% 0,66-0,84) en
la de validacién (ver Tabla 5).

Debido a la presencia de 3 puntos proporcionados
exclusivamente por la variable edad, se realizé un suba-
ndlisis de S del score en la poblacion de edad mayor o
igual a 50 afos de la cohorte de derivacién (22,3% del
total), evaluando su desempefio predictivo con puntos

TABLA 1. Caracteristicas generales de la poblacion del estudio, comparacidn entre pacientes con ecografia

compatible con y sin neumonia.

Variables Total  Pacientes con ecografia Pacientes sin ecografia Valor p
n=936 compatible con neumonia* compatible con neumoniat
n=161 n=775
Demogréficas
« Edad (anos), mediana (RIC) 36 (27-48) 51 (39-58) 34 (26-44) 0,000
« Sexo masculino, n (%) 482 (51,50) 94 (58,39) 388 (50,06) 0,066
Comorbilidades
« Hipertension arterial, n (%) 75(8,01) 24(1491) 51 (6,58) <0,001
« Diabetes mellitus, n (%) 41 (4,38) 20(12,42) 21,71) <0,001
* Asma/EPOCS, n (%) 46 (491) 5(3,11) 41 (5,29) 0,333
« Obesidad, n (%) 57 (6,09) 10 (6,21) 47 (6,06) 1,000
* Inmunosupresion, n (%) 33(3,53) 7 (4,35) 26 (3,35) 0,698
Sintomas
« Fiebre, n (%) 557 (59,51) 110 (68,32) 447 (57,68) 0,015
* Tos, n (%) 568 (60,68) 122 (75,78) 446 (57,55) <0,001
« Odinofagia, n (%) 457 (48,82) 59 (36,65) 398 (51,35) <0,001
« Cefalea, n (%) 532 (56,84) 81 (50,31) 451 (58,19) 0,080
« Disnea, n (%) 74 (791) 33(20,50) 41 (5,29) <0,001
« Anosmia/disgeusia, n (%) 436 (46,58) 58 (36,02) 378 (48,77) 0,004
* Mialgias/artralgias, n (%) 202 (21,58) 41 (25,57) 161 (20,77) 0,225
« Vomitos/diarrea, n (%) 64 (6,84) 16 (9,94) 48 (6,19) 0,123
Signos
« Temperatura axilar >37,5°, n (%) 106 (11,32) 33(20,50) 73 (942) <0,001
« Frecuencia cardiaca, mediana (RIC) 92 (80-103) 95 (87-110) 91 (80-101) <0,001
* 0% Saturacion de oxigeno por oximetria de 98 (97-99) 97 (95-98) 98 (97-99) <0,001

pulso, mediana (RIC)

* Pacientes con ecografia compatible con neumonia: incluye patrones ecogréficos B moderado y severo; f Pacientes sin ecografia

compatible con neumonia: incluye patrones ecograficos A y B leve; ¥ RIC: rango intercuartil; ¢ EPOC: Enfermedad pulmonar

obstructiva crénica.
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TABLA 2. Andlisis bivariado y multivariado de regresién logistica de
variables asociadas a ecografia compatible con neumonia (variable
dependiente).

TABLA 3. Modelo final de regresion logistica (andlisis multivariado),
score de riesgo clinico de neumonia.

Variables OR ajustado (IC95%) Coeficiente Valorp Puntaje

Variables Anélisis bivariado en Andlisis multivariado Edad 250 4,67 (3,07-7,11) 154 00000 3

cohorte total (n=936) en cohorte de Ausencia de odinofagia 1,72 (1,13-2,61) 0,54 0,0110 1

derivacion (n=836) Disnea 2,69 (1,43-5,09) 0,99 00022 2

ORno ajustado Valorp OR ajustado* Valor p Tos 2,4 (1,54-3,85) 089 00001 2

(IC95%) (IC95%) Saturacion de oxigeno <95% 5,12 (3,04-8,63) 1,63 0,0000 3

Demogréficas o o o

« Edad =50 afios 548 (3,81-7,88) <0001 434 (2,74-692) <0,001 TABLA 4. Sensibilidad, especificidad, valor predictivo y AUROC en

« Sexo masculino 1,39 (0,99-197) 0,066

cohorte de derivacion.

Comorbilidades
* Hipertension arterial
« Diabetes mellitus

2,49 (148-4,17) <0001 0,79 (039-1,63) 0,537
509 (2,69-964) <0,001 2,30 (0,99-5,31) 0,051

Sintomas
« Fiebre 158(1,10227) 0,015 099 (0,63-1,56) 0,961
«Tos 231 (1,57-340) <0,001 2,32 (1,46-3,68) <0,001

« Odinofagia 0,555 (039-0,78) <0,001 0,57 (038-0,88) 0,011
* Cefalea 0,72 (052-1,02) 0,080

« Disnea 461 (2,81-757) <0,001 2,82 (1,48-538) 0,002
* Anosmia/disgeusia 0,59 (0,42-0,84) 0,004 0,67 (0,44-1,04) 0,072
Signos

« Temperatura axilar >37,5° 2,48 (1,58-3,89) <0,001 1,25 (0,66-2,35) 0,489

« Frecuencia cardiaca =95 1,54 (1,09-2,17) 0,015 1,05 (0,68-1,62) 0,849
ppm

« Saturacion de oxigeno < 9,31 (5,94-14,59) <0,001 4,50 (2,60-7,78) <0,001
95%

* Los OR (Odds Ratio) ajustados solo se muestran en las variables
con valor p <0,05.

de corte a partir de >4. Se encontré una S del 84,4%
y un VPN de 77,4% para un puntaje =5 y del 70,1% y
75,0%, respectivamente, para un puntaje >6. Los datos
se muestran en el Apéndice 4: https://rasp.msal.gov.ar/
index.php/rasp/libraryFiles/downloadPublic/4.

DISCUSION

Dado que la mayoria de los pacientes con infeccion por
COVID-19 se presentan como un sindrome tipo influenza
que evoluciona sin complicaciones, son manejados inicial-
mente en el dmbito prehospitalario o centros primarios de
salud™. Sin embargo, los estudios publicados a la fecha
se han focalizado en la descripcién de factores de riesgo
de mal prondstico y progresion clinica desfavorable en
pacientes hospitalizados'®. Prieto-Alhambra'® y Tenforde'”
se destacan como pioneros en la caracterizacién de la
poblacion ambulatoria con infeccién por COVID-19. El
primer estudio describi¢ caracteristicas sociodemogréficas,
comorbilidades, necesidad de hospitalizacién y fatalidad
de los pacientes diagnosticados ambulatoriamente en
Espafia, mientras que el segundo compard caracteristicas
demograficas, condiciones cronicas asociadas, sintomas
experimentados al diagndstico y exposicidn previa conocida
al SARS-CoV?2 entre pacientes ambulatorios y hospitalizados,
a través de entrevistas telefénicas en muiltiples estados de
Estados Unidos. Ambos mostraron resultados comparables

Punto de corte Sensibilidad Especificidad ~AUROC* VPPt VPN?

(%) (%) (%) (%)
> 97,99 14,99 0,56 20,00 97,17
>) 93,29 32,46 0,63 23,05 9571
>3 80,54 58,37 0,69 2956 9326
>4 64,43 79,77 0,72 40,85 91,18
>5 55,70 85,59 0,76 4560 8991

Modelo global: AUROC 0,79; 1C95%: 0,76-0,82.

* AUROC: Area bajo la curva ROC; ' VPP: Valor predictivo positivo;
+VPN: Valor predictivo negativo.

TABLA 5. Desempenio predictivo del score en cohorte de validacién
segun puntos de corte.

Punto de corte Sensibilidad  Especificidad VPP VPN*
(%) (%) (%) (%)

=2 91,67 31,82 15,49 96,55

>3 75,00 54,55 18,37 94,12

Cohorte de derivacion: AUROC* 0,79; 1C95%: 0,76-0,82
Cohorte de validacion: AUROC 0,76; 1C95%: 0,66-0,84

* AUROC: Area bajo la curva ROC; ' VPP: Valor predictivo positivo; !
VPN: Valor predictivo negativo.

a los hallados en este estudio en cuanto a caracteristicas
basales y presentacion clinica inicial, a excepcion de una
ligera predominancia del sexo femenino en ellos'®'”.

Muiltiples autores han revisado y descripto los factores de
riesgo para enfermedad severa y critica por COVID-19'1819
e incluso han desarrollado un score de riesgo clinico para
predecir su incidencia en pacientes hospitalizados’.

Sin embargo, la identificacién de pardmetros clinicos
asociados a mayor probabilidad pretest de neumonia por
COVID-19 en el ambito ambulatorio, con la consecuente
necesidad de realizacion de estudios por imagen para
confirmar el diagndstico y definir el requerimiento de
hospitalizacion, serfa de gran importancia para la adecuada
implementacion de estrategias de salud publica y conduc-
tas clinicas, ya que permitiria concentrar los esfuerzos en
pacientes con mayor riesgo de progresién a formas graves
y desarrollo de complicaciones.

Hormanstorfer desarrollé un score de riesgo clinico de
neumonia en pacientes hospitalizados a partir de una co-
horte del centro mencionado en este estudio, que podria
idealmente ser aplicable en el &mbito prehospitalario pero
que no fue validado en dicha poblacion. Con la inten-
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cion de validar dicho score en la poblacién ambulatoria,
se inicié la busqueda de la informacién necesaria en la
historia clinica electrénica de la UFU. Sin embargo, dado
que aproximadamente el 45% de los datos no estaban
disponibles en forma completa, se abordé el desarrollo
de un score clinico nuevo, aunque similar.

En linea con lo anterior, este estudio muestra que hay
determinados factores asociados al hallazgo de patrones
ecogréficos compatibles con neumonia, como edad >50
afios, sexo masculino, presencia de comorbilidades como
HTA y DBT, presentacion clinica con fiebre, tos y disnea,
temperatura axilar >37,5°, frecuencia cardiaca =95 ppm
y saturacion de oxigeno <95%. En cambio, algunos sin-
tomas como odinofagia, anosmia y disgeusia fueron mas
frecuentemente reportados en el grupo con patrones eco-
graficos normales o levemente alterados. Depurando los
parametros en orden de significancia y priorizando aquellos
mas facilmente disponibles en la atencion clinica diaria de
un puesto de salud de baja complejidad como la UFU, se
desarrolld y validé internamente un score de riesgo clinico
sencillo de prediccién de neumonia basado en 5 variables,
con un desempefio satisfactorio. Se priorizd Sy VPN por
sobre E, a fin de optimizar la utilizacién de recursos. Sin
embargo, si bien un punto de corte >2 presentd los mejores
valores de Sy VPN, en escenarios donde el recurso para
la realizacién de estudios por imagenes es limitado podria
optarse por un punto de corte més alto para no incluir
pacientes con una Unica manifestacion clinica, teniendo
en cuenta que la pérdida del VPN es minima.

Dado que la edad >50 afios es una variable determinante
para la realizacion de ecografia pulmonar seglin este score,
se efectud un subandlisis de su desempefio en dicha po-
blacién y se encontré una disminucién importante tanto de
S como de VPN, con cambios minimos en E. Teniendo en
cuenta estos resultados y que el 41,4% de las ecografias
compatibles con neumonia se observaron en pacientes
mayores de 50 afios, es apropiado considerar la edad
como un factor importante y un criterio que determina
la realizacién de una imagen pulmonar cuando ésta se
encuentra disponible.

Los hallazgos de este estudio estédn sujetos a varias
limitaciones. En primer lugar, dada la naturaleza retros-
pectiva del disefio, los datos requeridos no estuvieron
reflejados en la historia clinica de todos los pacientes, lo
que implica un sesgo de informacién. Es interesante des-
tacar al respecto que el equipo de la mayorfa de las UFU
involucra diversas especialidades médicas en la atencion
del paciente, por lo que la calidad del interrogatorio y su
interpretacion podrian ser heterogéneas. De esta forma,
es probable que la frecuencia de comorbilidades como
HTA, DBT y obesidad haya sido subestimada en compa-
racién con la prevalencia reportada en Argentina por la
Encuesta Nacional de Factores de Riesgo 2019%° y que
exista un subregistro en el reporte de signos vitales y datos
del examen fisico. En segundo lugar, como la ecografia
pulmonar no era el método de rutina para diagnostico

de neumonia antes de la pandemia, las variaciones del
entrenamiento y experiencia de los médicos especialistas
en esta técnica operador-dependiente podrian haber dado
lugar a la interpretacion heterogénea. Por Ultimo, hubo que
validar este score en una cohorte interna de 100 pacientes
seleccionados al azar, debido a que en la actualidad ya
no se realiza la ecografia pulmonar sisteméticamente a
todos los pacientes, sino Gnicamente a los seleccionados
por el médico tratante segln criterio clinico. Es importante
considerar también que, con el inicio de la vacunacion
especifica contra SARS-CoV2 y la emergencia de nuevas
variantes, las condiciones basales de la poblacion podrian
tener diferencias con relacion a las de la poblacion de
estudio. Se planea abordar en futuros estudios si el factor
vacunacion o su falta pueden afectar el desempefio del
score de alguna manera, asi como la irrupcién de las nuevas
variantes del virus, ya que al momento de realizacion del
estudio predominaba la de Wuhan.

No obstante, este estudio tiene fortalezas significativas.
En primera instancia, el desarrollo del score se basé en
pardmetros clinicos sencillos, que efectivamente se recaban
en la realidad de la practica clinica diaria de un estableci-
miento de baja complejidad como la UFU, por lo que sus
resultados pueden ser facilmente aplicables en entornos
de recursos limitados. Por otro lado, el nimero total de
pacientes incluidos fue amplio y, si bien la proporcién de
eventos de interés por variable fue de 8,4 (161/19), es
un valor cercano a 10" y aceptable en el célculo sobre el
modelo final ajustado. A su vez, el método de calibracién
del modelo basado en su reproduccién en una cohorte
interna seleccionada al azar de 836 pacientes fue robusto.

En conclusion, con un punto de corte >3, el score de-
mostré una alta Sy VPN, con un desemperio global satis-
factorio. De esta manera, se podria descartar la presencia
de neumonfa por COVID-19 en los pacientes con un
puntaje <2 y priorizar la disponibilidad de recursos para
los pacientes més graves. Asi mismo, la edad >50 afios no
debe ser desestimada, incluso como Unica variable positiva,
habida cuenta de la alta frecuencia de neumonia en este
grupo. Por otra parte, con el punto de corte sugerido, un
20% de los pacientes quedarfan clasificados como falsos
negativos, lo que implica una neumonia no detectada
en el manejo ambulatorio. Esto podria parecer riesgoso,
pero la falta de impacto clinico y la edad <50 afios de
los pacientes permiten suponer que las neumonias no
detectadas serfan leves y no requeririan un escenario de
mayor complejidad de atencion. A su vez, alrededor del
400% de los pacientes quedarfan clasificados como falsos
positivos, lo que implicaria la realizacion de estudios inne-
cesarios. No obstante, dado que la ecografia es un método
de diagnostico por imagenes de bajo costo e inocuo para
el paciente, el impacto sobre el sistema de salud seria
limitado. Por ende, este score puede ser una herramienta
util para guiar la toma de decisiones en la practica clinica
diaria. Cabe considerar también en este marco el uso de
un punto de corte menor o mayor al aqui propuesto, en
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funcién de la complejidad de los escenarios de atencion
ambulatoria y de los recursos disponibles.

RELEVANCIA PARA POLITICAS

E INTERVENCIONES SANITARIAS

En un contexto epidemioldgico de saturacion real o po-
tencial del sistema de salud, este score permitiria no solo

discriminar los pacientes con baja probabilidad pretest de
neumonia en los que no se justifica realizar un estudio por
imagen, sino también identificar a los individuos con neu-
monia que no requieren oxigeno, pero si un seguimiento
ambulatorio més estricto a fin de detectar precozmente
signos de evolucion clinica desfavorable.
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