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Resumen

La identificacién del nuevo Coronavirus tipo 2 en marzo de 2020 en Colombia ha generado paradigmas e incognitas en la epidemiologia nacional con respecto
a la llegada aproximada del virus y sus mecanismos de diseminacion local en los departamentos y ciudades principales. Presentamos el caso de un paciente con
COVID-19 que tuvo su inicio de sintomas dos semanas antes de la declaracion del primer caso en Colombia, lo que sugiere circulacion del virus y transmision local
en Colombia previo a la declaracion de la epidemia.

Palabras clave: Infecciones por coronavirus, neumonia, sindrome de dificultad respiratoria del adulto

COVID-19 infection prior to the beginning of the epidemic in Colombia
Abstract

The identification of Coronavirus type 2 in March 2020 in Colombia has generated paradigms and unknows in the national epidemiology regarding the approxi-
mate arrival of the virus and its mechanisms of local dissemination in the main departments and cities. We present the case of a patient with COVID-19 that had
its onset of symptoms two weeks before the declaration of the first case in Colombia, wich moves the circulation of the virus and local transmission in Colombia
prior the declaration of the epidemic.

Key words: Coronavirus infections, pneumonia, adult respiratory distress syndrome.

declaracion del primer caso en Colombia, lo que sugiere cir-
culacién del virus y transmisién local en Colombia previo a la
declaracion de la epidemia.

Introduccion

El coronavirus causante de la infeccién COVID-19, se deno-
mina coronavirus del sindrome respiratorio agudo severo 2,
(SARS-Cov-2). Los primeros casos se presentaron en Wuhan,
China, declarandose pandemia el 11 de marzo del 2020 (1). El

Descripcion del caso

primer caso en Colombia se report6 el 6 de marzo del 2020,
momento en el cual los casos reportados fueron importados
o relacionados; para el 31 de marzo, ya el 11% de los casos
se debian a transmision local’. Presentamos el caso de un
paciente con COVID-19 que inicié dos semanas antes de la

Hombre de 38 afios, constructor, con antecedentes de obesi-
dad y gota. El 22 de febrero presenta fiebre de 38,4°C, mial-
gias, artralgias y diarrea. El 27 de febrero presentd tos seca
y disnea. Se automedicd con amoxicilina y lincomicina. Ne-
gaba alergias, viajes recientes, pero su esposa relatoé que tres
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compaferos de trabajo habian estado en Europa tres meses
antes del ingreso del paciente. Neg6 tabaquismo, contacto
con tosedores crénicos u otras personas enfermas; tenia una
gata con todas las vacunas y estuvo en contacto con una
gata postparto un mes antes.

Ingresé al Hospital Pablo Tobén Uribe (HPTU) el siete de
marzo. Al examen fisico presentaba dificultad respiratoria, FC
111 lpm, PA 169/86 mmHg, T 37,5°C, FR 32 rpm, SpO2 85%
al aire ambiente y crépitos generalizados. Los gases arteria-
les mostraron una presién parcial de oxigeno de 70 mm Hg
y un indice de oxigenacion de 88 mmHg. En las imagenes
del torax se observaban areas difusas parcheadas de patron
coalescente en ambos campos pulmonares sugestivas de
neumonia multilobar (Figura 1).

Los paraclinicos revelaron leucocitos 16300 cel/ mm? (4500-
11000 cel/ mm?3), neutréfilos 15100 cel/mm?3 (1500-6100 cel/
mm?), linfocitos 800 cel/mm3(1500-3500 cel/ mm3), proteina
C reactiva en 27 mg/dL (0,01-0,82 mg/dL), lactato sérico 1,6
mmol/L (0,5-2,2 mmol/L), creatinina 1,03 mg/dL(0,6-1,1 mg/
dL), nitrégeno ureico 18,7 mg/dL (8,9-20 mg/dL), potasio
4,19 mmol/L (3,5-5,1 mmol/L), sodio 137 mmol/L (136-145
mmol/L), alanino aminotransferasa 38 U/L (0-55 U/L), aspar-
tato aminotransferasa 34 U/L (5-34 U/L), bilirrubina total 0,93
mg/dL (0,2-1,2 mg/dL), bilirrubina directa 0,43 mg/dL (0,1-
0,5 mg/dL) , fosfatasa alcalina 73 U/L (40-150 U/L).

Se diagnosticd neumonia adquirida en la comunidad grave,
requiriendo intubacién orotraqueal el ocho de marzo y se
inicié6 tratamiento antibidtico empirico con meropenem
1 gramo intravenoso (IV) cada 8 horas, vancomicina 1,2
gramos IV cada 12 horas y claritromicina 0,5 gramos IV cada
12 horas. Los exdmenes microbioldgicos iniciales (Tabla 1),
fueron negativos. Ante la presentacién clinica (neumonia
multilobar sin aislamiento que evoluciona rapidamente a fal-
la respiratoria aguda) en el contexto de la epidemia por CO-
VID-19, se solicitd el 11 de marzo la prueba para SARS-Cov-2

que no pudo realizarse porque no cumplia la definicion de
caso del Instituto Nacional de Salud (INS) en ese momento.
Los estudios microbioldgicos de las muestras tomadas de la-
vado broncoalveolar fueron negativos (Tabla 1). Ese mismo
dia progresa a sindrome de dificultad respiratoria del adulto
(SDRA) por lo que se inicid protocolo institucional para ven-
tilacién en prono.

Dado el aumento de casos nacionales de COVID-19, la defin-
icion de caso por el INS cambié y ante la presencia de infec-
cion respiratoria aguda grave inusitada (IRAGI), se insistio en
el diagndstico de COVID-19 y se envié el 14 de marzo al INS
la prueba de amplificacién de acidos nucleicos (PCR) para
SARS-Cov-2, con resultado negativo. Por el contacto con la
gata postparto, se descarté fiebre Q. La evolucioén clinica fue
lenta pero favorable: el 24 de marzo se extubd y a los cinco
dias egresé del hospital.

En abril se inicié el proceso de validacion de la PCR para
SARS-Cov-2 en nuestro hospital, con la muestra enviada pre-
viamente al INS. El resultado de la PCR de nuestro paciente
fue positiva, resultado que fue validado por el laboratorio
departamental de salud publica (LDSP) de Antioquia el 16 de
abril. En cuanto al protocolo utilizado para el diagnéstico, los
tres laboratorios (INS, LDSP y HPTU) trabajan con el proto-
colo Berlin; sin embargo, los reactivos son diferentes: en el
HPTU se utilizan reactivos comercializados en Colombia por
Roche (marca TIB MOLBIOL), que tiene una sensibilidad de
deteccién de 10 copias del virus (se considera positivo cu-
ando el ciclo umbral o “Ct", por sus siglas en inglés, es menor
de 40; el Ct para este paciente fue de 22,24 . El desempefio
adecuado de la prueba se asegura usando un kit de extrac-
cion RNA Qiagen que permite controlar el proceso y estan-
darizar que con cada extraccion se obtenga el mismo volu-
men (200 microlitros) y una concentracién similar de ARN,
siempre en cada corrida de las pruebas se realiza un control
interno que valida que se amplifique este material.

Figura 1. (1A) radiografia de torax y (1B) tomografia de térax de alta resolucion.
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Tabla 1. Exdmenes microbioldgicos

Microbiolégicos Resultado

Laboratorios iniciales: 7 Marzo

Hemocultivos aerobios Negativos

Gram y cultivo de aerobios en esputo Negativos

Antigeno influenza Ay B Negativos

ELISA VIH de cuarta generacion No reactivo

Antigeno Legionella spp Negativo

FilmArray™ Neumonia
Complejo Acinetobacter calcoaceticus
baumanii

Complejo Enterobacter cloacae
Escherichia coli

Haemophilus influenzae
Klebsiella aerogenes

Klebsiella oxytoca

Grupo Klebsiella pneumoniae
Moraxella catarrhalis

Proteus spp.

Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens
Staphylococcus aureus
Streptococcus agalactiae
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes
Chlamydia pneumoniae
Legionella pneumophila
Mycoplasma pneumoniae
Adenovirus

Coronavirus
Rinovirus/Enterovirus humano
Influenza A

Influenza B

Virus parainfluenza

Virus sincitial respiratorio
Resistencia a la meticilina A/C y MREJ
KPC

NDM

Tipo OXA-48

VIM

IMP

ESBL

Negativo

Fibrobroncoscopia: 11 Marzo

Gram y cultivo aerobios

Coloracién KOH

Negativo

Negativo

Coloracién Ziehl Neelsen Negativo

PCR para Mycobacterium tuberculosis
Xpert ULTRA MTB RIF™

Negativo

Cultivo Hongos Negativo

Cultivo micobacterias Negativo

Dado este hallazgo, se hizo seguimiento clinico y epidemi-
oldgico a 128 colaboradores involucrados en la atencion de
este paciente, de los cuales sélo tres estuvieron expuestos
durante procedimientos que generan aerosoles (el resto en
proceso de atencién y cuidado bésico). A los nueve colab-
oradores que presentaron sintomas se les realizé PCR con
resultado negativo; a cuatro colaboradores asintomaticos
se les realizé serologia con resultados negativos. Todas las
pruebas fueron realizadas 15 dias o mas posterior al egreso
del paciente.
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Discusion

Reportamos el caso de un paciente con infeccién por CO-
VID-19 con sintomas que iniciaron dos semanas antes del
informe del primer caso en Colombia. Ante un cuadro clinico
sospechoso y hallazgos radiogréficos tipicos®, se insistio en
descartar un posible compromiso por SARS-Cov-2, indepen-
diente que apenas empezaba la epidemia en Colombia y aun
no se describia transmision local.

A pesar de que no fue posible realizar la PCR cuando se so-
licito por carecer de un nexo epidemioldgico, el paciente,
que ya se encontraba en aislamiento aéreo, se aislé también
por contacto, y la muestra de aspirado traqueal se guardo; al
flexibilizarse los criterios, se envié esta muestra al INS para
realizacion de la PCR para SARS-Cov-2, con resultado nega-
tivo. No esta claro porqué este falso negativo: es cierto que
la sensibilidad de la prueba no es perfecta y puede variar de
un 63% (hisopado nasofaringeo) a un 93% (lavado broncoal-
veolar)* también se ha descrito variablilidad genética en las
cepas de SARS-Cov-2 en Colombia, lo que podria limitar la
sensibilidad de la PCR5; sin embargo, es probable que la cepa
que lo infectd procediera a los linajes circulantes en Europa,
por lo que esto no explicaria el falso negativo; finalmente,
dado que las amplificaciones realizadas en el HPTU y en LDSP
fueron basadas de una misma muestra pero con dos extrac-
ciones de material genético diferentes, es plausible que la
negatividad de la prueba en el INS estuviera relacionada a
dificultades con el transporte y la refrigeracion de la muestra.

Este caso se confirmd posterior a la resolucion de la infeccién
y del egreso hospitalario del paciente, inicialmente sin evi-
dencia de nexo epidemiolégico alguno, solo un dia después
del primer caso confirmado en Colombia e incluso antes del
primer caso reportado en Medellin (marzo 9). Sin embargo
debe aclararse que la informacién se obtuvo a través de la
esposa, quien refirid que el paciente habia tenido contacto
con personas que viajaron a Europa tres meses atras, lo que
hacia improbable a estos contactos como fuente de trans-
misién ya que la mediana de incubacion es de cinco dias,
el 97% los pacientes presentan sintomas en los primeros 11
dias®, y el periodo de incubacién puede ir hasta 24 dias’.

Cuando el paciente estuvo consciente reportd contacto con
tres compafieros de trabajo que habian viajado al exterior,
todos asintomaticos: el primero regres6 de Estados Unidos a
mediados de diciembre de 2019, el segundo llegd de Panama
el 15 de enero (primer caso en dicho pais el 10 de marzo), y el
tercero retorn6 de Miami el 31 de enero y tuvo contacto con
nuestro paciente durante una reunion de trabajo la primera
semana de febrero. El primer caso de COVID-19 en Estados
Unidos se reportd el 19 de febrero?, y el primer caso en el
estado de Florida se report6 el dos de marzo®. Lo anterior
sugiere que tanto en Miami como en Colombia ya se daba
transmisién local antes de declararse el inicio de la epidemia™.
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Debido a que el paciente presentd los primeros sintomas
el 22 de febrero, es plausible que el Ultimo contacto (asin-
tomatico hasta donde sabemos) contagié a nuestro paciente.
Esto sugiere que el virus ya presentaba circulacién local tiem-
po antes. Como se mencioné anteriormente, esto ya se ha
reportado en otros paises, como Francia, donde retrospectiv-
amente analizaron muestras de pacientes con neumonia sin
diagnostico durante el mes de diciembre y confirmaron un
caso de infeccién por SARS-COV-2 un mes antes del primer
caso reportado™.

Claramente seria importante tratar de llegar al verdadero
origen del COVID-19 en Colombia y entender desde cuando
se venia propagando, explicando quiza algunos casos de IRA
inusitada y algunos fallecimientos. La aproximacién inicial
podria ser a través de pruebas seroldgicas a los contactos
del paciente en mencién previo al inicio de su infeccién, e
ir rastreando asi los contactos de cada caso identificado. Es
interesante que considerando la alta contagiosidad de este
virus'?, no hayamos logrado documentar ninguna infeccion
entre 128 colaboradores que fueron contactos, posterior a
la busqueda activa de sintomas, seguido de PCR para SARS-
Cov-2 a todos los sintomaticos, independiente del tiempo
de presentacion de los sintomas. Como la confirmacion de
este caso se dio mas de un mes posterior a la exposicién del
primer colaborador como contacto, esta claro que para pod-
er probar que no hubo ninguln caso de infeccién secundario
a la exposicion, se requeriria de pruebas seroldgicas a todos
los contactos.

A pesar de la falta de informacién se pudo descartar infec-
cién aguda en todos los contactos sintomaticos, lo que gen-
era otras hipdtesis interesantes como si el in6culo influye en
el riesgo y la severidad de la infeccion, y si existe variacion
entre cepas, virulencia y potencial de contagio. A favor de
estas teorias se publicd recientemente un trabajo donde se
estima que solo el 10% de los casos son responsables del
80% del contagio™. Sefalan que esto explicaria porque el
caso de Francia no desencadené una epidemia antes; asi
mismo por qué nuestro caso tampoco parecié hacerlo. Estas
son hipdtesis que requieren estudios detallados.

En conclusién, describimos un caso de infeccién por SARS-
Cov-2 en Medellin, sin nexo epidemioldgico claro (el Unico
posible contacto habia regresado de Miami previo al primer
caso reportado en dicha ciudad), ni historia de viaje, que
sugiere que tanto en Estados Unidos como en Colombia ya
existia transmision local cuando se reporto el primer caso en
cada una de las respectivas regiones. Este hallazgo amerita
estudios epidemioldgicos que puedan documentar el origen
real de la epidemia en Colombia.
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Osteomielitis esternoclavicular, tratamiento local
y sistémico. Reporte de caso.

Alfredo Gutiérrez-Govea'"*, Carlos Contreras-Garcia', Veronica Itzel Villalobos-Salazar', Dalia Celic Villalobos-Salazar’

Resumen

Caso reporte de una enfermedad infrecuente, aproximadamente 1% de las artritis sépticas son esternoclavicular, con poca respuesta a antibioterapia intravenosa,
requiriendo manejo quirdrgico agresivo, el siguiente caso narra la excelente respuesta con el uso de perlas de sulfato de calcio impregnadas con antibidticos,

existiendo en la literatura sélo casos reportes sobre su uso.

Palabras clave: Osteomielitis esternoclavicular; Perlas sulfato calcio.

Sternoclavicular osteomielitis local and systemic treatment. Case report.

Abstract

Case report of an infrequent disease, approximately 1% of septic arthritis are sternoclavicular, with little response to intravenous antibiotic therapy, requiring ag-
gressive surgical management, the following case narrates the excellent response with the use of calcium sulfate pearls impregnated with antibiotics, existing in

the literature only cases reports on its use.

Key words: sternoclavicular osteomielitis; Calcium sulfate pearls.

Introduccioén

La infeccion de la articulacion esternoclavicular es muy rara,
aproximadamente 1% de las artritis sépticas, el agente etio-
l6gico mas comun es staphylococcus aureus llegando a repre-
sentar hasta el 50% de las infecciones. Cuando existe involu-
cro de clavicula, manubrio y esterndn por lo general requiere
tratamiento quirdrgico agresivo, no siendo el tratamiento
antibidtico intravenoso una solucion en la mayoria de oca-
siones. Existen pocos informes de casos o series pequefas
sobre el tratamiento quirdrgico de esta entidad. El sulfato de
calcio es un excelente relleno de espacio muerto en lugares
infectados que fueron desbridados, asi mismo, se ha docu-
mentado que las aplicaciones de antibioticos locales durante
procedimiento pueden durar su efecto por semanas’.

Presentacion del caso

Mujer de 55 afios de edad con antecedentes de diabetes tipo
2 de 4 afos de evolucién, complicaciones tipo neuropatia y
nefropatia sin requerimiento sustitutivo de la funcién renal
e hipertension arterial sistémica de 8 afios de diagnostico.
Acudié por presentar dolor en region clavicular izquierda,
limitacién funcional y fiebre no cuantificada 3 semanas pre-
vio a su ingreso, ultrasonido reportd imagenes sugestivas a
proceso inflamatorio, probable formaciéon de absceso con
extension hacia térax anterior, se complementé con una to-
mografia contrastada encontrando aumento de volumen de
los tejidos blandos de hemicuello izquierda, regién infra y
supra clavicular izquierda y en pared anterior de toérax, evi-
dencia de colecciones mal definidas y presencia de gas en

1 Servicio de Medicina Interna; Hospital de Especialidades, Centro Médico
Nacional siglo XXI, Delegacién Sur 3, Instituto Mexicano del Seguro Social,
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su interior, presento poca respuesta a antibioticos de amplio
espectro empiricos, por lo que se realizd desbridamiento y
se colocaron perlas de sulfato de calcio, toma de biopsias
y cultivos. Histopatoldgico reportd osteomielitis aguda y sin
crecimiento bacteriano en medios de cultivos. Paciente con
evolucién satisfactoria clinica, sin elevacién de marcadores
de inflamacién, se decidié su egreso.

Discusion

La infeccion de la articulacion esternoclavicular es muy rara, apro-
ximadamente 0.5-1% de todas las artritis sépticas, el agente etio-
I6gico mas comun en adultos es S. aureus llegando a representar
hasta el 50%, pseudomonas aeruginosa 10%; brucella melitensis
7%, escherichia coli 5%, mycobacterium tuberculosis 7% y hasta
14% no suelen desarrollar microrganismos en cultivos’. El indi-
ce de cultivos positivos por aspiracion es de 77%, comparado
con 36% del desbridamiento quirdrgico y 13% hemocultivos.
Aunque su frecuencia se suele concentrar en pacientes inmu-
nosuprimidos, usuarios de drogas parenterales o tras procedi-
mientos traumaticos, existen otros factores de riesgo, dentro de
los principales se encuentran; la presencia de catéter venosos
centrales permanentes (9%), uso de drogas intravenosas (21%),
diabetes tipo 2 (13%), infeccion en un sitio distal (15%), trauma-
tismos (12%), enfermedad renal crénica, insuficiencia hepatica y
un 23% de las presentaciones pueden no tener ningln factor de
riesgo. Los signos clinicos de artritis séptica son dolor toracico
(78%), fiebre (65%), dolor en hombros (24%), infrecuentemente
dolor en cuello (2%)3.

En algunas series de casos la prueba mas utilizada fue el ul-
trasonido, sin embargo, la tomografia o resonancia magné-
tica deben realizarse de forma rutinaria en todos los casos
de artritis séptica de articulacion esterno-clavicular, para
determinar la severidad de la infeccién y guiar la estrategia
quirdrgica, siendo consideradas los métodos diagnésticos
confirmatorios?4>.

La articulacién esternoclavicular se encuentra pobremente
vascularizada, por lo que el tratamiento antibidtico suele ser
prolongado?®. Aunque estos pacientes pueden ser tratados de
forma conservadora, frecuentemente es necesario el trata-
miento quirdrgico para esta rara forma de presentacién, re-
quiriendo un manejo conjunto de diferentes especialidades,
como cirugia de térax, ortopedia y cirugia plastica®.

En la mayoria de los casos, la infeccién responde bien al tra-
tamiento con antibidticos intravenosos y drenaje local. Sin
embargo, algunas infecciones son refractarias a este manejo
médico. Estas suelen ser mas extensas y por lo general, se
diseminan mas alla de los limites de la articulacién, logrando
invadir estructuras mediastinicas. Los avances en la tecnolo-
gia de imagen han permitido una mayor apreciaciéon de la
extension de la enfermedad, como la formacion de abscesos,
osteomielitis, mediastinitis y empiema. Es muy baja la inci-
dencia de casos de osteomielitis de la articulacién esterno-
clavicular que culmina en mediastinitis>.

El manejo de esta entidad suele ser guiada por la opinion de
expertos o series de casos debido a la naturaleza rara de esta
patologia. Se han postulado en algunas series de casos que
cuando existe involucro de clavicula, manubrio y esternén re-
quiere tratamiento quirlrgico agresivo y antibidticos intrave-
nosos, ya que se consideran complicaciones con un riesgo de
dafio tisular irreversible y que esta en riesgo la vida (osteomie-
litis, absceso de la pared toracica, mediastinitis y miositis) >®.

Por la deficiente informacion que existe para el manejo de esta
patologia, algunas instituciones deciden el tratamiento quirdr-
gico de manera uniforme en sus pacientes y emplean el uso de
antibidticos Unicamente como tratamiento adyuvante’.

En el 2010 se realizd una clasificacion dependiente de los
grados de severidad, en la cual incluye sintomas, exploracion
fisica, hallazgos radioldgicos y la presencia o ausencia de me-
diastinitis, en busca de normar la terapéutica empleada en
estos pacientes®.

En base a los grados presentados por Walid Abu Arab y cola-
boradores en su clasificacion se intenta ser lo menos invasivo
posible, sin embargo, nuestro paciente con el diagnéstico de
mediastinitis se clasifica en grado V, por lo que se decidié
tratamiento médico-quirdrgico®.

El sulfato de calcio 100% puro sintetizado en laboratorio
aprobado por la FDA es un excelente relleno de espacio
muerto en lugares infectados que fueron desbridados, asi
mismo, se ha documentado que las aplicaciones de antibio-
ticos locales durante procedimiento alcanzan altas concen-
taciones, pudiendo durar su efecto durante semanas. Dada
la poca vascularidad en la articulacion esternoclavicular y el
espacio muerto creado tras el desbridamiento, se pensaria
que el uso de antibiotico local no lograria la penetracion
adecuada, sin embargo; el uso de perlas de sulfato de calcio
puede ser una excelente opcion terapéutica®. En el 2015 y
2016 se publicaron los primeros casos usando las perlas de
sulfato de calcio y antibidticos sistémicos en artritis sépti-
ca esternoclavicular con excelente respuesta al tratamiento
a los 18 meses?™. Hasta el momento existen estos 2 casos
reportados en la literatura, este es el tercer caso con una ex-
celente respuesta del uso de perlas de sulfato de calcio y an-
tibidticos sistémicos en esta entidad poco comun y de dificil
tratamiento que en ocasiones requiere uso de antibioticos
sistémicos prolongados y desbridamiento quirdrgico urgen-
te ante la limitante del maneo conservador.

Conclusién

Una reseccién Unica con cierre primario, el uso de perlas de
sulfato de calcio impregnados con antibiotico y el tratamien-
to con antibidticos sistémicos, conjuntamente puede brindar
una excelente respuesta clinica en el paciente frente al trata-
miento prolongado de antibidticos sistémicos a causa de la
poca irrigacion de la articulacion esternoclavicular. Se debe
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considerar para el manejo futuro de esta entidad el uso de
perlas de sulfato de calcio implregnadas con antibiotico para
el manejo conjunto de esta rara y dificil patologia.
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