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Afinales del año 2002 en el sur de China tuvo lugar una
epidemia de una nueva enfermedad febril, con afec-

ción pulmonar en forma de neumonía, que cursaba a menu-
do con insuficiencia respiratoria, y que en los casos más
graves evolucionaba a un síndrome de distrés respiratorio
potencialmente mortal. Esta epidemia, que se denominó
síndrome respiratorio agudo grave (SRAG; en inglés severe
acute respiratory síndrome [SARS]), se transmitió rápida-
mente a las regiones limítrofes de China y al sudeste asiáti-
co, durante marzo y abril de 2003, y posteriormente por

medio de los viajes internacionales a más de 30 países de
todo el mundo; en algunos de ellos, como Canadá, se pro-
dujo incluso transmisión local de la enfermedad. Durante la
temporada 2002-2003, y con fecha actualizada a septiembre
de 2003, la Organización Mundial de la Salud (OMS) había
contabilizado un total de 8.098 casos de probable SRAG,
con 774 muertos, lo que representa una tasa de mortalidad
del 9,6%; 1.707 de los casos (21%) eran personal sanitario.
Los países con más número de afectados fueron China, la
región de Hong-Kong, Taiwan, Singapur, Vietnam, Canadá
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● Desde finales de noviembre de 2002 a junio de 2003 tuvo
lugar una epidemia que se inició en el sur de China y que
acabó afectando a más de 8.000 personas de 30 países de
todo el mundo, de las que fallecieron 774. Se trata de una
enfermedad nueva que se denomina síndrome respiratorio
agudo grave.

● Esta nueva enfermedad, que se manifiesta como 
un síndrome febril que evoluciona en pocos días, con
afección pulmonar en forma de neumonía grave 
o distrés respiratorio, está causada por una especie 
de coronavirus no conocida previamente 
(SARS-CoV).

● Se postula que el coronavirus causante del SRAG procede
de animales salvajes del sur de China, que son utilizados
gastronómicamente y que han infectado al hombre durante
su manipulación.

● El SARS-CoV se aísla en las secreciones respiratorias y en
las heces durante el período sintomático de la enfermedad;
el mecanismo de transmisión persona a persona es la vía
respiratoria, por contacto directo con gotitas.

● Se desconoce el papel de la transmisión fecal-oral y de los
animales domésticos y roedores en la propagación
epidémica de la enfermedad.

● La fiebre es la manifestación clínica más temprana y
constante; en una primera fase, cursa además con mialgia,
fatiga, cefalea y posteriormente tos seca, y a partir del día
3-7 habitualmente aparecen disnea e infiltrados
radiológicos pulmonares.

● La mortalidad global es de alrededor del 10% y se relaciona
con la progresión a distrés respiratorio.

● La edad es el principal factor condicionante de mortalidad
(en niños la mortalidad es muy baja). No se ha demostrado
transmisión materno-fetal. No se descarta la existencia de
formas leves o subclínicas de la enfermedad.

● Se han desarrollado técnicas de amplificación genética
(RT-PCR) para el diagnóstico del SRAG a partir de muestra
directa (aspirado nasofaríngeo, frotis nasal o faríngeo,
esputo y lavados broncoalveolares, heces...), así como
técnicas para el diagnóstico serológico (técnicas de
enzimoinmunoanálisis e inmunofluorescencia).

● No existe tratamiento eficaz frente al SARS-CoV. Los
tratamientos con ribavirina y esteroides no son eficaces en
vivo ni en estudios experimentales. La asociación
interferón-esteroides ha mostrado un posible efecto
beneficioso en un pequeño número de casos, en un estudio
no comparativo.



y Estados Unidos. Esta epidemia dio lugar a una reacción
sin precedentes entre las autoridades políticas y sanitarias
de todo el mundo, encabezadas por la OMS1,2. Pocas sema-
nas después de que este organismo decretara la alerta sani-
taria mundial sobre esta nueva enfermedad, investigadores
de varios países, en colaboración mutua, identificaron el
nuevo agente causal, una nueva especie de coronavirus, se-
cuenciaron su genoma, lo clasificaron filogenéticamente y
desarrollaron procedimientos de serología y amplificación
genética para su detección3-6. La adopción de medidas de
control de la infección contribuyó sin duda a la extinción de
la epidemia, de forma que en junio de 2003 se diagnosticó
el último caso, y en julio la OMS dio por finalizada la epi-
demia7. Posteriormente se han detectado 2 casos en trabaja-
dores de laboratorios de investigación que manipulaban co-
ronavirus8, y a finales de diciembre de 2003, un caso espo-
rádico en la provincia china de Guandong, confirmado
recientemente en Hong-Kong por 2 laboratorios de la red
colaborativa internacional de SRAG de la OMS.

Mucho se ha discutido acerca de la atención de los me-
dios de comunicación y de las medidas tomadas por las au-
toridades políticas y sanitarias para el control de esta enfer-
medad. Para algunos expertos, la actuación global ha sido
desproporcionada, pues el número de afectados es insignifi-
cante con relación a otras enfermedades infecciosas y pre-
venibles que azotan el mundo desde hace muchos años, co-
mo la malaria, el dengue, el sida o la tuberculosis9. Tampo-
co sabemos lo que hubiera sucedido si se hubiera adoptado
una actitud más pasiva; quizá la epidemia se hubiera autoli-
mitado por la estacionalidad de este tipo de virus. De cual-
quier forma, se han aprendido 2 lecciones importantes; por
un lado, que hay que reforzar la colaboración internacional
en política científica y sanitaria, y por otro, que los países
más ricos deben contribuir a mejorar las condiciones higié-
nicas de los países más pobres, y tanto unos como otros vi-
gilar las prácticas agrícolas, ganaderas y de salud pública.

Epidemiología del SRAG 
y del coronavirus

Los virus del género Coronavirusson un conjunto de virus
ARN encapsulados, pertenecientes a la familia Coronaviri-
dae, del orden Nidovirales, que producen enfermedades res-
piratorias y gastrointestinales en el hombre y en los anima-
les. Los coronavirus se clasifican en 3 grupos: en los grupos
1 y 2 se encuentran los coronavirus de los mamíferos, mien-
tras que en el grupo 3 se incluyen los que infectan sólo a las
aves. Cada grupo se distingue en función de sus característi-
cas antigénicas, genéticas y de hospedador en las diferentes
especies. En general, los coronavirus tienden a ser muy se-
lectivos y suelen infectar a una única especie. Crecen con di-
ficultad en los medios celulares y producen enfermedades

potencialmente graves en algunos animales. Los coronavirus
humanos pertenecen a los grupos 1 y 2 y producen infeccio-
nes respiratorias de vías altas, así como gastroenteritis. El
estudio genético del coronavirus asociado al SRAG (SARS-
CoV) ha demostrado diferencias importantes respecto a las
especies aisladas previamente en seres humanos6.

En la actualidad hay numerosas evidencias que apoyan la
hipótesis de que el SARS-CoV fue transmitido al hombre pro-
cedente de animales salvajes10,11. Así, hay evidencias de infec-
ción natural por SARS-CoV en especies animales de China y
el sudeste asiático. Investigadores chinos demostraron, por cul-
tivo y reacción de la polimerasa (PCR), coronavirus muy simi-
lares genéticamente al SARS-CoV de la epidemia en varios
ejemplares de civeta (un felino) y en un perro mapache proce-
dentes de un mercado de animales de China, país en el que es
costumbre habitual el uso gastronómico de estas especies ani-
males12. En otras especies en las que no se detectó el coronavi-
rus, sin embargo, sí se encontraron anticuerpos específicos
frente a SARS-CoV. Además, en los estudios de seroprevalen-
cia de comerciantes locales se halló evidencia serológica de in-
fección por coronavirus en 8 de 20 vendedores de animales
salvajes, en 3 de 15 carniceros y en 1 de 20 comerciantes de
verduras13. Por tanto, si bien parece que la epidemia pudo ori-
ginarse a partir de la infección natural de estos animales, no
parece que éstos hayan intervenido posteriormente en la propa-
gación de la epidemia. Lo que sí es cierto es que si se confirma
la existencia de un reservorio animal es difícil, si no imposible,
la erradicación del virus, lo que significa que habrá que mante-
ner medidas de vigilancia en los años venideros14.

Los coronavirus se transmiten básicamente por vía res-
piratoria. En el caso de los coronavirus animales, se sabe,
además, que existe transmisión fecal-oral. En la infección
humana por SARS-CoV la diarrea es muy frecuente, y du-
rante la segunda semana de la enfermedad en casi todos los
pacientes se demuestra excreción fecal de virus. Se desco-
noce, sin embargo, el papel real de este mecanismo de
transmisión en la propagación del SRAG. En este brote, los
datos epidemiológicos demuestran que la vía aérea fue el
principal mecanismo de propagación de la epidemia. En la
transmisión respiratoria de los virus, ejercen un papel im-
portante la intensidad y el método de propulsión de las par-
tículas de saliva o de secreción respiratoria que contienen
el virus infectante, así como la resistencia de éste a los
agentes físicos y, en especial, a la desecación. El SARS-
CoV es estable en heces y orina a temperatura ambiente
durante 1 a 2 días, y pierde su infectividad ante los desin-
fectantes habituales. Por otro lado, la mayoría de los virus
que produce patología respiratoria se transmite por contac-
to directo, a través de partículas grandes que caen rápida-
mente al suelo por la gravedad y que alcanzan un radio de
expansión muy pequeño. Sin embargo, algunos virus se
transmiten por aerosoles, en los que las partículas peque-
ñas, de menos de 10 micras, pueden ser expelidas con la
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tos o los estornudos y permanecer suspendidas en el aire
durante más de 10 min, transmitirse a varios metros de dis-
tancia por las corrientes aéreas e introducirse en el alvéolo
de la persona infectada al atravesar la barrera ciliar de las
vías respiratorias superiores. La tuberculosis, el sarampión
y los virus influenza y adenovirus son ejemplos clásicos de
transmisión respiratoria por aerosoles de partículas de pe-
queño tamaño. El resto de los virus respiratorios se trans-
miten a través de partículas grandes, lo que exige un con-
tacto estrecho para el contagio. En el caso del SRAG, se
estima que cada caso índice fue responsable de una media
de 3 casos secundarios; la transmisión se produjo funda-
mentalmente en contactos de convivientes y en el medio
hospitalario, aunque también se describieron casos de per-
sonas que se infectaron en el trabajo, taxis y aviones15, tras
una exposición intensa a un caso índice. Esto apoya el he-
cho de que el principal mecanismo de transmisión de
SARS-CoV se produzca a partir del contacto directo de go-
tas o partículas de secreciones respiratorias a través de las
mucosas (conjuntiva, nariz, mucosa oral), con o sin inter-
vención de fomites. En el medio hospitalario se dan las cir-
cunstancias de mayor capacidad de amplificación de la
transmisión, al estar los pacientes en fase de máxima ex-
creción de virus, y al realizarse procedimientos que favore-
cen la aerosolización de partículas (aspiración de secrecio-
nes, tratamientos con nebulizadores, etc.). De hecho, du-
rante la epidemia de SRAG, la transmisión respiratoria
persona a persona motivó que uno de cada 5 pacientes
afectados fuera personal sanitario16. De cualquier forma,
en la investigación inicial hubo 2 circunstancias llamativas
que sugerían la participación de mecanismos de transmi-
sión adicionales, incluida la transmisión a distancia por ae-
rosoles y la transmisión a partir de residuos fecales de per-
sonas y/o animales domésticos. Una de ellas fue la magni-
tud del brote de SRAG en el complejo residencial Amoy
Gardens de Hong-Kong, que afectó a más de 300 personas
a partir de un caso índice inicial17; la segunda, la presencia
de individuos con alta carga de virus en sus secreciones, y
que fueron responsables de decenas de casos secundarios
(pacientes llamados “superdiseminadores”). En estudios
realizados en las mascotas de Amoy Gardens, en 8 gatos y
1 perro se observaron pruebas positivas por PCR para
SARS-CoV, y se piensa que sus secreciones y excretas pu-
dieron ser en parte responsables de la magnitud e intensi-
dad de la diseminación de la enfermedad14.

Manifestaciones clínicas 
del SRAG

La mediana del período de incubación en los diferentes paí-
ses afectados ha sido de entre 4 y 6 días. Inicialmente se ob-
servó que la máxima duración del período de incubación era

de 10 días; sin embargo, con posterioridad en China se des-
cribieron algunos pacientes con períodos de incubación de
hasta 14 días. El período máximo de contagiosidad coincide
con el período de deterioro clínico de los enfermos, durante
la segunda semana de la enfermedad, y el período de máxima
excreción de virus en secreciones respiratorias ocurre en el
día 10 del cuadro, lo que explica el gran número de casos de
transmisión nosocomial entre pacientes ingresados y personal
sanitario. La excreción fecal es algo más tardía, y sigue
igualmente una distribución modal en V invertida, con un pi-
co entre los días 12 y 14 de la enfermedad. Sólo se dispone
de datos anecdóticos de transmisión en la fase prodrómica de
la enfermedad, y se desconoce si existe transmisión desde los
pacientes que presentan formas leves o subclínicas14.

El SRAG cursa habitualmente en 2 fases: en los primeros
días, el síntoma más frecuente y más precoz es la fiebre18-21,
que se acompaña de cefalea, malestar, mialgias y posterior-
mente tos seca (tabla 1). En esta fase no hay ningún dato clí-
nico que permita diferenciar el SRAG de cualquier otra in-
fección viral respiratoria, si bien el SRAG cursa en la fase
inicial sin rinorrea ni faringitis en el 80% de los casos des-
critos. La aparición de disnea o dificultad respiratoria apare-
ce en una segunda fase, a partir de los 3-7 días del inicio de
los primeros síntomas, y en general es más evidente en la se-
gunda semana de la enfermedad, cuando aparecen infiltrados
radiológicos pulmonares. Aproximadamente en un tercio de
los casos (el 36% en la experiencia de Hong Kong22 el cua-
dro tiene un curso benigno y la enfermedad pulmonar cede
espontáneamente; en el resto, la neumonitis progresa, el
21% de los casos requiere ingreso en la UCI y el 13% venti-
lación mecánica). Aunque se han descrito casos de infección
asintomática con seroconversión, se desconoce la frecuencia
de las formas leves o subclínicas, así como su papel en la ca-
dena de transmisión de la enfermedad14. En estudios realiza-
dos en Hong Kong, se detectaron pacientes expuestos asin-
tomáticos con detección de SARS-CoV en heces y muestras
respiratorias; no se han publicado los resultados de sus estu-
dios serológicos, para diferenciar la infección subclínica de
la falsa positividad de las técnicas de PCR. En un estudio
realizado en más de 200 niños de Hong-Kong no se detecta-
ron seroconversiones en pacientes asintomáticos durante la
epidemia. Sin embargo, en los estudios de seroprevalencia
efectados en China, la tasa de serología positiva entre vende-
dores de animales salvajes alcanzaba el 13%, y ninguno ha-
bía presentado síntomas de SRAG, mientras que en 3 grupos
control la tasa de positividad de los anticuerpos frente al
SARS-CoV era inferior al 3%13.

En las series publicadas, la radiografía de tórax inicial es
normal en una proporción variable, que depende del tiempo
transcurrido desde el inicio de los síntomas hasta que se rea-
liza el estudio; sin embargo, salvo algunas excepciones, to-
dos los pacientes acaban desarrollando infiltrados pulmona-
res a lo largo del curso de la enfermedad. Desde el punto de
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vista radiológico,
en fases precoces
aparecen infiltra-
dos parcheados,
que se aprecian
mejor en la tomo-
grafía computari-
zada como áreas
de consolidación
focal con patrón
de vidrio esmeri-
lado. La presencia
de adenopatías,
cavitación o de-
rrame pleural de-
be hacer pensar en
un diagnóstico al-
ternativo. Los ca-
sos más graves
progresan, con
consolidación bi-
lateral, confluyen-
te y daño alveolar
difuso que se ma-
nifiesta como dis-
trés respiratorio
del adulto21.

En cuanto a las
manifestaciones analíticas (tabla 1), son características la
leucopenia con linfocitopenia, la trombopenia y la hipona-
tremia, así como la elevación de ALAT, LDH, y CK, con ci-
fras normales de troponina. Puede haber, además, signos de
coagulopatía, con elevación del dímero-D y prolongación
del tiempo parcial de tromblastina activada y, excepcional-
mente (menos del 5% de los casos), coagulopatía de consu-
mo23.

La mortalidad del SRAG oscila entre el 0 y el 50%, de-
pendiendo de la edad de la población afectada. La estima-
ción final de la tasa mortalidad de la epidemia fue del 14-
15%. Dado que muchos de los fallecidos eran pacientes an-
cianos o con enfermedad de base, la cifra de mortalidad
directamente relacionada se estimó en el 11%.

Los factores pronósticos más importantes son la edad, la
comorbilidad y el sexo masculino21. Así, en la población
menor de 30 años la mortalidad fue inferior al 5%, mientras
que la de la población de más de 65 años supera el 25%. Cu-
riosamente, el SRAG es relativamente infrecuente en niños
y adolescentes, y es rara la progresión clínica grave. Así, en
la serie de Hon et al24, sólo 2 de 10 niños presentaron insufi-
ciencia respiratoria que precisara soporte ventilatorio, y nin-
guno de ellos falleció.

En cuanto al SRAG en mujeres embarazadas, se estima
que entre los 8.000 casos de probable SRAG hubo unas 100

gestantes. En la experiencia del hospital Princess Margaret,
de Hong Kong, 10 mujeres embarazadas fueron atendidas
con SRAG, 6 de las cuales requirieron ventilación mecánica
y 3 fallecieron. De 5 niños nacidos de madres con diagnósti-
co de SRAG al final del embarazo, no se observó transmi-
sión perinatal en ninguno25.

Diagnóstico del SRAG

La necesidad de implantar medidas de control para evitar la
transmisión del SRAG hizo necesario que la OMS creara una
definición de caso. No obstante, la definición de los criterios
de SRAG se fue modificando con el tiempo, a medida que se
avanzó en el conocimiento de la enfermedad y en el desarro-
llo de las técnicas de diagnóstico etiológico. En los primeros
momentos de la epidemia, el diagnóstico de SRAG estaba ba-
sado exclusivamente en los hallazgos clínicos (presencia de
fiebre y síntomas respiratorios) y en los datos epidemiológi-
cos (existencia de contacto con pacientes afectados o de viaje
a zonas endémicas de la enfermedad). Inicialmente, los casos
se clasificaron como sospechosos cuando no había demostra-
ción radiológica o patológica de afección pulmonar, y proba-
bles cuando se confirmaba la presencia de neumonía (tabla 2).
Posteriormente, la OMS incluyó los resultados de las pruebas
de laboratorio en la definición de caso, de forma que casos le-
ves sin demostración radiológica de neumonía podían clasifi-
carse como probables si presentaban alguna prueba diagnósti-
ca positiva para coronavirus (tabla 3). Es importante recalcar
que la definición de casos se utilizó fundamentalmente para el
abordaje epidemiológico de los datos y para la clasificación o
triage de los pacientes cara a las medidas de prevención (ais-
lamiento, cuarentena, etc.). Las estadísticas oficiales de inci-
dencia y mortalidad incluyen los casos probables, con o sin
confirmación de laboratorio. En cuanto a las series publicadas
en la bibliografía, los criterios de inclusión de casos no siguen
en todos los casos la definición clinicoepidemiológica oficial.
Algunos expertos criticaron la definición de casos de la OMS,
puesto que al inicio del SRAG a menudo no existía semiolo-
gía respiratoria ni afectación radiológica. Igualmente, cual-
quier paciente con fiebre y tos en zona con transmisión local
del coronavirus pasa a ser un caso de sospecha de SRAG26.
En un estudio realizado en Hong Kong se evaluó a 556 pa-
cientes en una consulta creada para el tratamiento del SRAG.
Ingresaron 141 pacientes en el hospital, con confirmación de
97 casos. La sensibilidad de los criterios de sospecha de
SRAG de la OMS fue sólo del 26%, si bien la especificidad
fue muy elevada (96%). En el cribado inicial de los pacientes,
la presencia de fiebre, mialgias y malestar es mejor predictor
de SRAG que la sintomatología respiratoria, que no es evi-
dente en los primeros días del cuadro27.

Las técnicas diagnósticas utilizadas en el SRAG han sido
el aislamiento del coronavirus SARS-CoV en muestras res-
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TABLA 1. Manifestaciones clínicas y
analíticas del SRAG

Fiebre 99-100%

Cefalea 20-60%

Tos 50-90%

Mialgias 40-60%

Rinorrea 2-20%

Dolor faríngeo 10-25%

Dolor torácico 20-30%

Diarrea 15-25%

Anemia 10-15%

Leucopenia 20-25%

Linfocitopenia 50-90%

Plaquetopenia 10-40%

Hiponatremia 60%

Elevación de ALAT (GPT) 30-65%

Elevación de CK 20-30%

Elevación de LDH 25-80%

Prolongación del TPTA 60%

ALAT: alanino aminotransferasa; CK:
creatincinasa; LDH: lactato deshidrogenasa;
SRAG: síndrome respiratorio agudo grave;
TPTA: tiempo parcial de tromblastina
activada.



piratorias, fecales o en plasma, la microscopia electrónica
sobre muestras respiratorias o tejido, la detección del geno-
ma del coronavirus mediante amplificación genética (reac-
ción en cadena de la polimerasa de la transcriptasa inversa
[RT-PCR]) y el diagnóstico serológico. La serología utiliza
el coronavirus aislado en la epidemia, en procedimientos de
inmunofluorescencia o inmunoensayo. Dado que la serocon-
versión es tardía (no aparecen anticuerpos específicos hasta
la segunda o tercera semana del inicio de los síntomas), se
recomienda realizar la confirmación serológica 21 o mejor
28 días después del inicio de los síntomas. La respuesta,
aunque carece de utilidad en la fase aguda de la enfermedad,
se considera la técnica más sensible y por ello es la técnica
de referencia para el análisis del resto de los procedimientos
diagnósticos. En la publicación de Zhong et al28 se describe
a 55 pacientes ingresados en Guandong (China) entre enero
y febrero de 2003 que cumplían la definición de caso proba-
ble de la OMS; 20 de 22 pacientes con sueros pareados mos-
traron conversión serológica frente al coronavirus, mientras
que ninguno de 60 controles presentó seroconversión. Se

cultivaron 40 aspirados nasofaríngeos, de los que sólo en 
3 casos se aisló el coronavirus en cultivo celular. En otros
centros, la rentabilidad de los cultivos celulares fue mayor;
en los casos estudiados inicialmente en Canadá, el coronavi-
rus se aisló en 5 de 9 pacientes estudiados29. Las técnicas de
amplificación genética (RT-PCR) se utilizaron inicialmente
para la identificación virológica de los aislamientos en culti-
vos celulares. Posteriormente, se aplicaron para el diagnósti-
co directo de muestras clínicas; considerando como patrón
oro de diagnóstico a la seroconversión, la RT-PCR mostró
una sensibilidad del 61-68% en muestras nasofaríngeas, del
65-72% en frotis faríngeos, del 50-54% en orina y del 58-
63% en heces, con una especificidad del 100%30. El proble-
ma principal de estas técnicas es su baja sensibilidad en los
primeros días de la enfermedad, lo que la hace ineficaz para
el cribado de los pacientes febriles; sólo un tercio de los pa-
cientes tiene en los primeros 2 días pruebas de PCR positi-
vas en aspirado nasofaríngeo o frotis faríngeos. Reciente-
mente, Poon et al31, empleando modificaciones en la extrac-
ción y amplificación, consiguen un 80% de sensibilidad en
aspirados nasofaríngeos obtenidos en los primeros 3 días
desde la aparición de los síntomas.

Prevención y tratamiento 
del SRAG

El conjunto de medidas de control de la infección por el
SARS-CoV supuso un importante esfuerzo económico y so-
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TABLA 2. Definición de caso de SRAG (Organización Mundial 
de la Salud, actualizada con fecha de mayo de 2003)

Caso sospechoso

1. Persona que después del 1 de noviembre de 2002 se presenta
con:

Fiebre alta (> 38 °C)
Y tos o dificultad respiratoria

Y uno o más de los siguientes tipos de exposición en los 10 días 
previos al inicio de los síntomas:

Contacto estrechoa con persona con sospecha o probable SRAG
Historia de viaje a un área con transmisión local reciente 

de SRAG
Residente en un área con transmisión local reciente de SRAG

2. Una persona con enfermedad respiratoria aguda de causa no 
explicada y muerte después del 1 de noviembre de 2002, en 
la que no se ha realizado autopsia, con uno o más de los 
siguientes tipos de exposición en los 10 días previos al inicio 
de los síntomas:

Contacto estrechoa con persona con sospecha o probable SRAG
Historia de viaje a un área con transmisión local reciente 

de SRAG
Residente en un área con transmisión local reciente de SRAG

Caso probable

1. Un caso sospechoso con evidencia radiológica de infiltrados 
pulmonares consistentes con neumonía o síndrome de 
distrés respiratorio

2. Un caso sospechoso con prueba de laboratorio positivo para 
SARS-CoV por una o más técnicas

3. Un caso sospechoso con autopsia consistente con síndrome de 
distrés respiratorio sin causa identificable

Criterio de exclusión
Se excluirán los casos en los que un diagnóstico alternativo 

explique completamente la enfermedad
aContacto estrecho: haber cuidado, convivido o tenido contacto directo con
secreciones o fluidos corporales de un caso probable o sospechoso de
síndrome respiratorio agudo grave (SRAG).

TABLA 3. Definición de laboratorio de la Organización Mundial
de la Salud de caso de SRAG

Una persona con síntomas y signos que sugieren clínicamente 
el SRAG

Y una prueba de laboratorio positiva para el coronavirus SARS-CoV
basado en uno o más de los siguientes criterios diagnósticos:

PCR positiva para SARS-CoV
PCR positiva usando un método validado de:

Al menos 2 muestras clínicas diferentes (p. ej.: nasofaringe 
y heces)

O la misma muestra recogida en 2 o más ocasiones a o largo de 
la enfermedad (p. ej., aspirados nasofaríngeos secuenciales)

O 2 pruebas diferentes positivas o una PCR repetida sobre ARN 
obtenido en una extracción diferente procedente de la misma
muestra clínica original y positiva en cada ocasión

Seroconversión por ELISA o IFA
Prueba negativa de anticuerpos en fase aguda seguido de prueba 

positiva en suero convalescente realizado en paralelo
O seroconversión de cuatro veces o más del título de anticuerpos 

entre la fase aguda y la convalescente, realizado en paralelo

Aislamiento de virus
Aislamiento de SARS-CoV en cultivo celular a partir de cualquier 

muestra clínica
Y confirmación por PCR utilizando un procedimiento validado

PCR: reacción en cadena de la polimerasa; SRAG: síndrome respiratorio
agudo grave.



cial para los países afectados, e incluyó medidas políticas,
como el cierre de escuelas y universidades o la restricción de
los viajes internacionales, medidas informativas y educati-
vas, así como otras propiamente médicas, entre las que des-
tacan el diagnóstico precoz, la cuarentena de las personas
expuestas, y el aislamiento hospitalario y domiciliario de los
pacientes con sospecha de SRAG20,27,32,33.

En el diagnóstico precoz fue fundamental la utilización de
los criterios de definición de casos sospechosos y probables
de SARS para el cribado de los pacientes en los centros sa-
nitarios y en otros contextos como en los aeropuertos27.

En el medio sanitario, deben tomarse medidas de barrera
para evitar la transmisión nosocomial del SARS-CoV, inclui-
do el lavado de manos, así como el uso de protección respira-
toria, guantes y batas34. En situaciones epidémicas se reco-
mienda crear áreas específicas con material de protección y
desinfección disponible, y con personal sanitario formado es-
pecíficamente para la clasificación o triage de los casos sos-
pechosos. Los pacientes deben llevar mascarilla, al igual que
el personal sanitario, que debe llevar protección respiratoria,
ocular, guantes y batas desechables, y realizar lavado de ma-
nos antes y después de manipular a cada paciente.

Los casos de probable SARS deben
ingresar en condiciones de aislamiento
respiratorio y de contacto, preferible-
mente en habitaciones individuales
con presión negativa. Deben restrin-
girse en lo posible las visitas y las sa-
lidas del paciente para la realización
de estudios complementarios. Se ha
discutido sobre el tipo ideal de masca-
rillas para la protección respiratoria
del personal sanitario. Las mascarillas
quirúrgicas ajustan mal a la cara, y no
ofrecen un adecuado grado de protec-
ción. Se recomienda utilizar mascari-
llas con filtro y buen ajuste facial, que
cumplan el estandar FFP3 o FFP2.

Se consideran contactos a los pa-
cientes expuestos a casos de sospecha
o probable SRAG. En la definición de
contacto se incluye a convivientes,
cuidadores y personas que han estado
en contacto directo con secreciones o
excretas de un caso índice. Los con-
tactos deben recibir información ade-
cuada sobre la enfermedad, y si el ca-
so índice tiene diagnóstico de posibili-
dad, realizar aislamiento domiciliario
(cuarentena) durante 10 días, vigilar la
temperatura a diario y contactar con el
personal sanitario en caso de que apa-
rezca algún síntoma de SRAG; si se

trata de un caso de sospecha no se recomienda necesaria-
mente el aislamiento domiciliario, pero sí la vigilancia pasi-
va del contacto (fig. 1). A los pacientes con probable SRAG
que mejoran clínicamente se les recomienda que, al alta,
permanezcan en su domicilio durante una semana adicional
para poder asegurar la curación del episodio.

Los primeros casos de SRAG fueron tratados siguiendo
las pautas antibióticas habituales empleadas en la neumo-
nía extrahospitalaria. Posteriormente, a medida que se
planteó la hipótesis de la etiología viral de la enfermedad
se utilizaron otras pautas experimentales35, asociaciones
de ribavirina y esteroides, sin que ninguna de ellas mos-
trara eficacia significativa en la reducción de la mortali-
dad. Posteriormente, se comprobó in vitrola falta de efi-
cacia de la ribavirina frente al SARS-CoV. La única pau-
ta que ha mostrado una posible eficacia terapéutica es la
asociación de interferón con esteroides; el interferón alfa
tiene cierta actividad in vitro frente al SARS-CoV, y en
una serie pequeña canadiense se describe a 9 pacientes
tratados con interferón  y esteroides, con mejor tasa de
respuesta que un grupo control  t ratado sólo con
esteroides36.
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1. Evaluación inicial: ¿contacto estrecho o estancia en área con transmisión local
de la enfermedad en los 10 días previos al inicio de los síntomas?

SÍ

¿Fiebre > 38 °C?

SÍ

¿Tos o dificultad respiratoria?

SÍ

Sospecha de SRAG

Radiografía de tórax

Infiltrados

Caso de probable SRAG

Ingreso hospitalario
Aislamiento y cuarentena
de contactos estrechos
Descartar diagnósticos alternativos

NO

NO

NO

Sin criterios SRAG

Sin infiltrados

Sospecha de SRAG

Aislamiento domiciliario
Revaluar
Vigilancia de contactos

Figura 1. Actitud diagnóstica y terapéutica ante una sospecha de síndrome respiratorio agudo
grave (SRAG).
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