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RESUMEN

La enfermedad por COVID-19 o novel coronavirus, es una pandemia global de enfermedad respiratoria aguda causada por este virus,
que filogenéticamente esta estrechamente relacionado con SARS-CoV. La dificultad respiratoria es mas caracteristica de neumonia. Este
comienza con oxigeno suplementario, uso restrictivo de fluidos y administracion de antimicrobianos empiricos por una eventual coinfec-
cién bacteriana. Los pacientes sintomaticos respiratorios deben ser aislados y estrechamente monitoreados debido a la posibilidad de
progresion rapida y fulminante de la falla respiratoria. Actualmente se recomienda la intubacion temprana de los pacientes afectados
severamente con COVID-19. La proporcién de pacientes con COVID-19 a los que se les diagnostica Sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA) segun criterios de oxigenacion, oscila entre el 20% y el 67% en los pacientes ingresados hospital y es casi del 100%
en los pacientes con ventilacion mecanica. El objetivo de la investigacion es conocer las caracteristicas encontradas en pacientes con
COVID-19 diagnosticados con neumonia y la asociacion de la misma con la ventilacién mecénica. Para alcanzar los objetivos se ha de
realizar la busqueda a través de Google Académico de las publicaciones cientificas que describen la neumonia asociada a la ventila-
cion mecanica incluyendo los hallazgos antes y después de la COVID-19. Luego de analizar la informacién encontrada se exponen los
extractos que se consideren, aportan una vision completa y concreta acerca del tema planteado. Se puede concluir que la neumonia en
pacientes con covid-19 no necesariamente esta asociada a la ventilacion mecanica. Segun los hallazgos, los pacientes diagnosticados
con COVID-19 llegan a necesitar soporte mecanico respiratorio una vez que presentan un SDRA, por lo tanto, la neumonia ya existe para
ese momento. Aun cuando la sobreinfeccion es posible, no existe suficiente evidencia para adjudicar a la ventilaciéon mecanica las neu-
monias desarrolladas por los pacientes con una fase moderada a grave por infeccion con el SARS-Cov-2.

Palabras clave: SARS-Cov-2, COVID-19, Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), Ventilaciéon Mecanica, Neumonia.
ABSTRACT

COVID-19 disease, or novel coronavirus, is a global pandemic of acute respiratory illness caused by this virus, which is phylogenetically
closely related to SARS-CoV. Respiratory distress is more characteristic of pneumonia. This begins with supplemental oxygen, restrictive
fluid use, and empiric antimicrobial therapy for possible bacterial co-infection. Respiratory symptomatic patients should be isolated and
closely monitored due to the possibility of rapid and fulminant progression of respiratory failure. Early intubation of severely affected
patients with COVID-19 is currently recommended. The proportion of patients with COVID-19 who are diagnosed with acute respiratory
distress syndrome (ARDS) according to oxygenation criteria ranges between 20% and 67% in patients admitted to hospital and is almost
100% in patients with mechanical ventilation. The objective of the research is to know the characteristics found in patients with COVID-19
diagnosed with pneumonia and its association with mechanical ventilation. To achieve the objectives, a search must be carried out through
Google Scholar of the scientific publications that describe pneumonia associated with mechanical ventilation, including the findings before
and after COVID-19. After analyzing the information found, the extracts that are considered are exposed, they provide a complete and
concrete vision about the proposed topic. It can be concluded that pneumonia in patients with covid-19 is not necessarily associated
with mechanical ventilation. According to the findings, patients diagnosed with COVID-19 need mechanical respiratory support once they
present with ARDS, therefore, pneumonia already exists at that time. Even when superinfection is possible, there is not enough evidence
to attribute pneumonia developed by patients with a moderate to severe phase of infection with SARS-Cov-2 to mechanical ventilation.

Keywords: SARS-Cov-2, COVID-19, Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS), Mechanical Ventilation, Pneumonia.
RESUMO

A doenca COVID-19, ou novo virus corona, é uma pandemia global de doencga respiratéria aguda causada por este virus, que esta filo-
genéticamente intimamente relacionada com a SRA-CoV. A angustia respiratéria é mais caracteristica da pneumonia. Isto comega com
oxigénio suplementar, uso de fluidos restritivo, e terapia antimicrobiana empirica para uma possivel co-infeccéo bacteriana. Os doentes
com sintomas respiratorios sintomaticos devem ser isolados e monitorizados de perto devido a possibilidade de progressao rapida e
fulminante da insuficiéncia respiratéria. Recomenda-se actualmente a entubagéo precoce de doentes gravemente afectados com CO-
VID-19. A proporgéo de pacientes com COVID-19 a quem ¢é diagnosticada a sindrome da angustia respiratéria aguda (SDRA) de acordo
com critérios de oxigenacao varia entre 20% e 67% em pacientes internados no hospital e € quase 100% em pacientes com ventilacdo
mecénica. O objectivo da investigagéo é conhecer as caracteristicas encontradas nos doentes com COVID-19 diagnosticados com
pneumonia e a sua associagdo com a ventilagdo mecanica. Para atingir os objectivos, deve ser feita uma pesquisa através do Google
Scholar das publicagdes cientificas que descrevem a pneumonia associada a ventilagdo mecanica, incluindo as descobertas antes e
depois da COVID-19. Apds andlise da informagéo encontrada, os extractos que sdo considerados sdo expostos, fornecem uma visao
completa e concreta sobre o tema proposto. Pode-se concluir que a pneumonia em doentes com covid-19 ndo esta necessariamente
associada a ventilagdo mecénica. De acordo com os resultados, os doentes diagnosticados com COVID-19 necessitam de apoio respi-
ratério mecéanico uma vez que apresentam SDRA, por conseguinte, a pneumonia ja existe nessa altura. Mesmo quando a superinfecgao
é possivel, ndo ha provas suficientes para atribuir a pneumonia desenvolvida por doentes com uma fase moderada a grave de infecgéo
com SRA-Cov-2 a ventilagdo mecanica.

Palavras-chave: SRA-Cov-2, COVID-19, Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo (SDRA), Ventilagao Mecanica, Pneumonia.



NEUMONIA ASOCIADA A LA VENTILACION MECANICA EN PACIENTES COVID

Introduccion

La enfermedad por COVID-19 o novel co-
ronavirus, es una pandemia global de en-
fermedad respiratoria aguda causada por
este virus, que filogenéticamente esta es-
trechamente relacionado con SARS-CoV. La
mayoria de los casos de COVID-19 ocurren
en adultos. (Castro I., 2020)

Los sintomas que se han reportado en parti-
cular son fiebre, tos seca, disnea, mialgias y
fatiga, menos frecuente confusion, cefalea,
dolor faringeo, rinorrea, dolor abdominal,
diarrea, nauseas y vomitos. El diagnosti-
co se realiza mediante prueba RT-PCR de
muestras respiratorias que incluyen hiso-
pado orofaringeo, nasofaringeo, esputo,
lavado broncoalveolar y aspirados traquea-
les. Para su recoleccion, almacenamiento
y transporte se deben seguir las recomen-
daciones de la OMS, y los lineamientos es-
tablecidos en cada pais. (Aragon-Nogales,
Vargas-Almanza, & Miranda-Novales, 2019)

La dificultad respiratoria es mas caracteris-
tica de neumonia. En pacientes con sospe-
cha de infeccion por COVID-19 el manejo
inicial depende de la severidad de la enfer-
medad. Este comienza con oxigeno suple-
mentario, uso restrictivo de fluidos y admi-
nistracion de antimicrobianos empiricos por
una eventual coinfeccion bacteriana. Los
pacientes sintomaticos respiratorios deben
ser aislados y estrechamente monitoreados
debido a la posibilidad de progresion rapi-
da y fulminante de la falla respiratoria, que
suele acompanarse de signos y sintomas
de sepsis. Se describe también en pacien-
tes jovenes cuadros de disfuncion cardiaca
severa que son de rapida evolucion y ge-
neralmente fatales. La ventilacion mecanica
en estos pacientes, segun reporte de espe-
cialistas que han manejado ya numerosos
de casos en China, ltalia y Espafia, y otros
paises, dan cuenta de un requerimiento de
oxigeno importante por la hipoxemia, PEEP
moderado a alto y una respuesta general-
mente muy favorable a las maniobras de re-
clutamiento. (Castro I., 2020)
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En una epidemia es importante definir los
grupos de riesgo de complicaciones por
la infeccion, en el caso de infeccion por
SARS-CoV-2 desde el inicio se observo ma-
yor gravedad en pacientes de mayor edad
y quienes presentaban una comorbilidad.
Se conocen otros grupos de riesgo por la
experiencia previa con otros coronavirus y
por la informacioén actual de los casos con-
firmados. (Aragon-Nogales, Vargas-Alman-
za, & Miranda-Novales, 2019)

Actualmente se recomienda la intubacion
temprana de los pacientes afectados seve-
ramente con COVID-19 por dos razones: i)
hipoxemia grave con PaO2 / FiO2 a menudo
<200 mmHg, para dar cumplimiento a los
criterios de Berlin de sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SRAS) de moderado a
grave; y ii) resguardar al personal de salud
del contagio (Moéhlenkamp & Thiele, 2020;
Phua, et al., 2020; Alhazzani, et al, 2020)
(Maldonado Gangotena & Torres Capa,
2021)

La proporciéon de pacientes con COVID-19
a los que se les diagnostica Sindrome de
dificultad respiratoria aguda (SDRA) segun
criterios de oxigenacion, oscila entre el 20%
y el 67% en los pacientes ingresados hos-
pital y es casi del 100% en los pacientes
con ventilacion mecanica. Esta informa-
cion es importante porque varios estudios
han sugerido que los pacientes con SDRA
asociado a COVID-19 tienen una distensi-
bilidad pulmonar marcadamente mas alta
que los pacientes con SDRA no relacionado
con COVID-19 (el llamado SDRA clasico),
por lo que los ajustes tipicos de ventilacion
protectora podrian no estar indicados. Ade-
mas, se cree que los pacientes con SDRA
asociado a COVID-19 tienen una lesion
trombdtica pulmonar sustancial, asociada
con niveles aumentados de dimero D. es-
tos hallazgos podrian tener implicaciones
importantes en términos de estrategias de
tratamiento y prondstico. (Ferrer Z., 2020)

Con el fin de conocer las caracteristicas de
la neumonia asociada a los pacientes que
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necesitan ventilacion mecanica relacionada

) a la COVID-19 se realiza la investigacion de

los hallazgos cientificos publicados a la fe-
cha por la comunidad académica.

Metodologia

El objetivo de la investigacion es conocer
las caracteristicas encontradas en pacien-
tes con COVID-19 diagnosticados con neu-
monia y la asociacion de la misma con la
ventilacion mecanica. Es importante cono-
cer cuales son las diferencias que se han
encontrado en los pacientes con neumonia
asociadas a la ventilacion mecanica con o
sin COVID-19 dado que se hace necesario
identificar cual es el alcance del virus SARS-
Cov-2 en el cuerpo humano respecto a las
secuelas a las que se puede enfrentar la
humanidad una vez superada la pandemia.

Para alcanzar los objetivos se ha de realizar
la busqueda a través de Google Académico
de las publicaciones cientificas que descri-
ben la neumonia asociada a la ventilacion
mecanica incluyendo los hallazgos antes y
después de la COVID-19, ademas se han
consultado publicaciones oficiales de or-
ganismos como la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), Organizacion Paname-
ricana de la Salud (PAHO) entre otros para
sustentar los datos expuestos respecto a
la pandemia y el manejo de la enfermedad
COVID-19.

Luego de analizar la informacion encon-
trada se exponen los extractos que se
consideren, aportan una vision completa y
concreta acerca del tema planteado cons-
truyendo un resumen bibliografico que sirve
de actualizacion y consulta para el lector.

Resultados

Diaz et al (2010) hace mas de 10 anos expli-
can que la neumonia es la segunda compli-
cacion infecciosa en frecuencia en el medio
hospitalario, y ocupa el primer lugar en los
servicios de medicina intensiva, cuyo ries-
go esta aumentado mas de 20 veces por la
presencia de la via aérea artificial. El 80%
de los episodios de neumonia nosocomial
se produce en pacientes con via aérea ar-
tificial y se denomina neumonia asociada a
la ventilacion mecanica (NAV). La NAV afec-
ta hasta un 50% de los pacientes, segun la
patologia de ingreso en UCI, y presenta
una densidad de incidencia que varia entre
10-20 episodios por cada mil dias de ven-
tilacion mecanica, con un riesgo diario de
entre 1-3%4. Este riesgo es mayor en los
primeros dias, y es especialmente alto en
pacientes ingresados en coma, donde se
puede llegar a diagnosticar hasta en el 50%
de los pacientes. (Diaz, Lorente, Valles, &
Rello, 2010)

Tabla 1. Enfermedades, comorbilidades y situaciones que aumentan el riesgo de presen-

tar neumonia asociada a ventilacion mecanica.

Enfermedades

y Politraumatismo (especialmente traumatismo craneal)

comorbilidades

Presencia de coma o sedacion profunda

Parada cardiorrespiratoria

Situaciones

Periodo postoperatorio precoz

Quemados con lesion pulmonar por inhalacion

Enfermedad pulmonar obstructiva cronica u otra enfermedad

respiratoria cronica

Pacientes inmunodeprimidos
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Enfermedad grave previa

Contraindicacion para la posicion de desincorporado

Intubacion nasotraqueal

Exposicion a antibidtico

Politransfusion

Transporte intrahospitalario

Fuente: (Diaz, Lorente, Valles, & Rello, 2010)

Fisiopatologia

Clasicamente se han venido distinguiendo 4
vias patogénicas para el desarrollo de NAV

1. Por aspiracion de secreciones coloniza-
das procedente de la orofaringe,

2. Por contiguidad,
3. por via hematdgena, y
4. através de los circuitos o tubuladuras

Siendo identificada la primera como la via
mayoritaria y casi Unica para el desarrollo
de la NAV. (Diaz, Lorente, Valles, & Rello,
2010)

Existen investigaciones relacionadas con
factores de riesgo, que consideran varios
factores causales de la neumonia, entre los
que se incluyen: trastornos en la defensa
del huésped, la virulencia del microorganis-
mo o la presencia de un indculo conside-
rable. Los pacientes ventilados tienen com-
promiso de los mecanismos de defensa de
la glotis y la laringe, de la actividad mucoci-
liar y el reflejo de la tos. Por otra parte, son
susceptibles a la acumulacion de secrecio-
nes contaminadas alrededor del tubo en-
dotraqueal, a la contaminacion por manejo
del personal de salud y a la macroaspira-
cion de material gastrico. De igual forma se
aceptan como factores de riesgo las gran-
des cirugias, especialmente las cardioto-
racicas, la alimentacion enteral y el uso de
antimicrobianos porque estos aumentan el
riesgo de aparicion de patdogenos resisten-
tes. (Pérez Morales, Barletta Castillo, Quin-

RECIMAUC VOL. 6 N2 1(2022)

tana Hernandez, Reyes Rodriguez, & Otero
Espino, 2012)

En los pacientes bajo ventilacion mecanica,
la intubacion endotraqueal, rompe el aisla-
miento de la via aérea inferior que normal-
mente es estéril. Sin embargo, el neumota-
ponamiento del tubo endotraqueal (sistema
disefiado para aislar la via aérea, evitando
perdidas aéreas y la entrada de material
a los pulmones) no es completamente es-
tanco, por encima de él se van acumulan-
do secreciones provenientes de la cavidad
oral, contaminadas por los patégenos que
colonizan la orofaringe. Estas secreciones
contaminadas pasan alrededor del neumo-
taponamiento alcanzando la via aérea in-
ferior. Esta cantidad o inoculo sera escaso
Si existen pocas secreciones acumuladas,
cuando este indculo supera la capacidad
de defensa del huésped, se produce la
reaccion inflamatoria cuya expresion histo-
l6gica es la aparicion de infiltrado agudo
con leucocitos polimorfonucleares. Exter-
namente, apreciaremos la existencia de se-
creciones respiratorias, que son aspiradas
con sondas de aspiracion por dentro del
tubo endotraqueal. (Diaz, Lorente, Valles, &
Rello, 2010)

La incidencia de neumonia puede dismi-
nuirse con la aspiracion periddica de las se-
creciones orofaringeas ademas de la apli-
cacion de medidas profilacticas simples y
muy efectivas como son la desinfeccion de
las manos con alcohol u otra sustancia anti-
séptica por parte del personal que atiende
a estos pacientes, el aislamiento para evitar

363

[Ood



MONTERO LOAYZA, K. M., REINA PIZARRO, R. G., AGUILAR LUZURIAGA, C. J., & DIAZ RECALDE, E. X.

\ | la infeccion cruzada con patégenos multirresistentes y el control estricto de todo proceso
-|||' infeccioso. (Pérez Morales, Barletta Castillo, Quintana Hernandez, Reyes Rodriguez, & Ote-
7 ; ro Espino, 2012)

Criterios de diagnodsticos

E Los criterios diagnosticos difieren de acuerdo a la referencia que se utilice. Chaires et al.
(2013) recopilan en las Guias para el tratamiento de adultos con neumonia adquirida en el
hospital, neumonia asociada a la ventilacion mecanica y neumonia asociada a los cuidados

de la salud (ATS/IDSA) y Centro de Control de Enfermedades.
o =i

8 Tabla 2. Criterios de diagnoéstico de neumonia asociada a la ventilacion mecanica ATS/
IDSA.

Abordaje clinico Abordaje bacterioldgico

Infiltrado radiologico nuevo o progresivo, Cultivos cuantitativos

mas:

Dos o0 mas de las siguientes caracteristicas
clinicas:

1) Temperatura > 38 °C

2) Leucocitosis o leucopenia

3) Secrecidn traqueal purulenta

Fuente: (Chaires Gutiérrez, Palacios Chavarria, Monares Zepeda, Poblano Morales, &
Franco Granillo, 2013)

Tabla 3. Criterios diagnosticos de neumonia asociada a la ventilacion mecanica. Centro
de Control de Enfermedades.

Los pacientes deben cumplir criterios: radiograficos, sistémicos y pulmonares

Dos o mas de los Uno de los siguientes: Las siguientes:

siguientes:

Infiltrados  nuevos o Fiebre (> 38 °C) Aparicion  de  esputo

progresivos y persistentes purulento o cambios en sus
caracteristicas 0
incremento en las

secreciones respiratorias o
en los requerimientos de

aspiracion

364 RECIMAUC VOL. 6 N° 1 (2022)
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Consolidacion Leucopenia (< 4,000 Aparicion 0
células/ul) o leucocitosis empeoramiento de la tos,

(> 12,000 células/pL) disnea o taquipnea

Cavitacioén Adultos > 70 afios: Estertores o sibilancias
alteracion  del estado Empeoramiento del
mental sin causa intercambio de gases

reconocida

Fuente: (Chaires Gutiérrez, Palacios Chavarria, Monares Zepeda, Poblano Morales, &
Franco Granillo, 2013)

El uso de criterios diagndsticos en la definicion de NAVM esta limitado por dos factores: 1)
el amplio rango de diagnosticos diferenciales que pueden imitar a la NAVM (por ejemplo:
sindrome de distrés respiratorio agudo, edema y contusion pulmonar, tromboembolia pul-
monar) y 2) la mayoria de los criterios clinicos son subjetivos y dependen del observador.

Tabla 4. Certeza diagnostica de la combinacion de los criterios clinicos.

Fuente Combinacion de los Sensibilidad  Especificidad (%)
datos clinicos (%)
Wunderink et al (n Infiltrados radiologicos, 54 62
=69) cultivos de expectoracion
positivos + fiebre o
leucocitosis
Torres et al (n =30) Secreciéon purulenta y 72 42
leucocitosis o infiltrados
radiologicos
Fabregas et al (n = Infiltrados radiologicos y 69 75
25) 2, de fiebre, leucocitosis,
secreciones purulentas
Infiltrados radiolégicos y 85 33
1de3 23 92
Infiltrados radiolégicos y
3de3

=)

®
Fuente: (Chaires Gutiérrez, Palacios Chavarria, Monares Zepeda, Poblano Morales, & @
Franco Granillo, 2013) g

Tomando en cuenta la histologia y/o el re- [ o4ades (CDC por sus siglas en inglés) en
sultado de cultivos como el estandar de  t5rma individual. encontrando:

oro para el diagnostico, se han analizado la
sensibilidad y especificidad de los distintos ~ ® sensibilidad (46-67%) y especificidad |

Nl

parametros que se incluyen en los criterios (42-65%) moderadas para la fiebre; ‘|||
diagnosticos de Centro de Control de Enfer- 4K

e moderadas sensibilidad (50-77%) y es- I

RECIMAUC VOL. 6 N2 1(2022) 365
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| pecificidad (45-58%) para la leucocito-
Sis;

te, en algunos pacientes, con el inicio de la
respuesta inmunitaria se produce un dafio
pulmonar agudo con patrones radiologicos
de neumonia organizada y dafio alveolar di-
fuso. (Parra Gordo, Buitrago Weiland, Grau
Garcia, & Arenaza Choperena, 2021)

alta sensibilidad (69-83%) y baja espe-
cificidad (33- 42%) para el esputo puru-
lento; y alta sensibilidad (78-100%) y

moderada especificidad (33-75%) para

. En la evolucion clinica y analitica de los
los hallazgos radiograficos.

pacientes con COVID-19 se ha descrito la
existencia de tres fases de la enfermedad,
superpuestas entre si y condicionadas por
dos sustratos patolégicos diferentes. Adap-
tada de Siddigi et al se define que la fase

«— La mejor efectividad diagnostica se obtuvo
Q) cuando se combinaron los hallazgos radio-
Q@ ogréficos y la presencia de fiebre, leucoci-
§ tosis o secreciones purulentas (dos de los

tres anteriores datos), con una sensibilidad
de 69% Yy especificidad de 75% vistos en la
tabla 4. (Chaires Gutiérrez, Palacios Chava-
rria, Monares Zepeda, Poblano Morales, &
Franco Granillo, 2013)

Se sefiala que en las neumonias que apare-
cen precozmente en pacientes con traumas
multiples, que han llevado tratamiento con
antibidticos previos, que ademas pueden
tener otros factores de riesgo, y padecer
algunas enfermedades cronicas de base,
como: EPOC, diabetes, cirrosis hepati-
ca, cirugias complicadas, predominaron
como patdégenos responsables los bacilos
gramnegativos, fundamentalmente los no
fermentadores como Pseudomonas aeru-
ginosa y Acinetobacter spp, seguido por
diversas especies de enterobacterias como
Klebsiella sp y Escherichia coli. Mientras
que las NAV de inicio tardio, generalmen-
te son causadas por microorganismos pa-
tégenos multirresistentes. (Pérez Morales,
Barletta Castillo, Quintana Hernandez, Re-
yes Rodriguez, & Otero Espino, 2012)

Influencia del SARS-COV-2.

Los pacientes con COVID-19 presentan una
evolucion muy variable: desde enfermos
con sintomas leves de corta duracion a pa-
cientes con enfermedad grave que desarro-
llan un sindrome de distrés respiratorio agu-
do, con ingresos prolongados en unidades
de criticos. Desde el punto de vista radiolo-
gico, la etapa inicial se caracteriza por una
neumonia viral poco expresiva. No obstan-

366

inicial se caracteriza por una neumonia lin-
focitica viral con sintomas leves. Los pacien-
tes con afectacion moderada presentan en
las pruebas de imagen un patrén radiologi-
co de neumonia organizada. Los pacientes
gue desarrollan enfermedad grave presen-
tan un sindrome de distrés respiratorio y ra-
diolégicamente un patron de dafio alveolar
difuso (Parra Gordo, Buitrago Weiland, Grau
Garcia, & Arenaza Choperena, 2021)
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Fase viral

Gravedad de la enfermedad
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Patron radictagico de DAD
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radiologico de MO

" Respuesta inlamatoria del huésped

Tiernpo de avolucion

Sintomas sistdmicos y

respiratarios |eves disrvea

Linfopania Bgera Aumenta de ka

Imagen 1. Evolucion de los

Fuente: (Parra Gordo, Buitrago Weiland, Grau

La fase tardia o grave se caracteriza por
un sindrome de hiperinflamacion sistémica,
con marcada afectacion pulmonar y mal
prondstico. Asi, de los pacientes ingresa-
dos, hasta un 26% puede requerir ingreso
en unidades de cuidados intensivos y ven-
tilacion mecanica invasiva. Un 5% de los
casos presentan enfermedad critica, con
Sindrome de dificultad respiratoria aguda
(SDRA), shock o disfuncién multiorganica.
(Parra Gordo, Buitrago Weiland, Grau Gar-
cia, & Arenaza Choperena, 2021)

Con respecto a estudios de laboratorio se
observan leucocitos en valores normales
0 bajos, linfopenia, elevacion de enzimas
hepaticas, y elevacion de enzimas muscu-
lares. Las radiografias de térax muestran
afectacion intersticial, mas notable en el pul-
mon periférico. En el caso de las tomogra-
flas se define mejor la afectacion pulmonar
con imagenes en vidrio despulido y areas
de consolidacion segmentarias en ambos
pulmones, aunque un estudio de imagen
normal no descarta la infeccion y hasta el
momento se desconocen las secuelas ima-
genoldgicas a largo plazo. (Aragdon-Noga-
les, Vargas-Almanza, & Miranda-Novales,
2019)

RECIMAUC VOL. 6 N®

Ausmenito de |3 tos @ inicie de la

Ebavacidn leve de marcadores inflamatorios

Empeoramiento clinico con desarrollo de
SO, falle multiorgénico

Auments significativo de marcadores
inflamatarios

linfopenia

pacientes con COVID-19.
Garcia, & Arenaza Choperena, 2021)

Desde el punto de vista general indepen-
diente de la etiologia el SDRA es una forma
de lesion pulmonar que se produce en res-
puesta a diversos eventos predisponentes
y se caracteriza por inflamaciéon, aumen-
to de la permeabilidad vascular pulmonar
y pérdida de tejido pulmonar aireado. El
diagnostico de SDRA se basa en hipoxe-
mia severa y opacidades radiograficas bi-
laterales que ocurren dentro de los 7 dias
de la exposicion a factores predisponentes.
Un aspecto central de la fisiopatologia del
SDRA es la presencia de exudados ricos en
fibrina (membranas hialinas) debido a la ac-
tivacion de la coagulacion y la inhibiciéon de
fibrindlisis. (Ferrer Z., 2020)

Se ha propuesto que la regulacion en alto
de la actividad procoagulante en el compar-
timento alveolar es la fuerza impulsora para
la deposicion de fibrina intrabalveolar y se
ha implicado en el desarrollo de SDRA. Las
concentraciones de dimero D, un fragmento
proteico presente en la sangre que resulta
de la degradacion del coagulo que se en-
cuentra comunmente en pacientes con sos-
pecha de trastornos tromboticos, aumentan
significativamente en el liquido del edema
de pacientes con SDRA. Los primeros estu-
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dios propusieron que la trombosis vascular

|Ip Pulmonar generalizada era una caracteris-
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tica constante del SDRA, y un aumento de
los niveles séricos de D- dimeros y endote-
lilitis vascular pulmonar, trombosis y angio-
génesis han sido observados tambiéen en
pacientes COVID-19. (Ferrer Z., 2020)

Estudiar la patologia pulmonar del SDRA
asociado a la infeccion por SARS-CoV-2 es
un verdadero desafio por el riesgo asociado
al procedimiento de obtencion de la mues-
tra. A pesar de todas estas limitaciones, es
evidente que los datos de la autopsia han
proporcionada informacién sumamente va-
liosa. Especificamente, revelo hallazgos his-
topatolégicos inespecificos, ninguno de los
cuales es patognomoénico de COV-ID-19.
Un hallazgo comun en los casos fatales es
el dafio alveolar difuso (DAD). Dado que los
neutrofilos, infiltrado inflamatorio predomi-
nante no se encuentran tipicamente en in-
fecciones virales no complicadas y suelen
aparecer en infecciones bacterianas super-
puestas, no esta claro si los neutroéfilos no-
tificados en los casos de COVID-19 estan
relacionados con una lesion viral o reflejan
una infecciobn bacteriana superpuesta u
otros procesos no relacionados. Uno de los
principales hallazgos en las infecciones por

SARS-CoV-2 es la alta prevalencia de even-
tos trombdticos embdlicos. (Ferrer Z., 2020)

Los pacientes con SDRA desencadenado
por una infeccion viral, especialmente gri-
pe, y que precisan ventilacion mecanica in-
vasiva pueden desarrollar una coinfeccion
por Aspergillus, incluso en ausencia de
inmunodeficiencia previa. La infeccion se-
cundaria se diagnostica cuando los pacien-
tes muestran sintomas clinicos o signos de
neumonia o bacteriemia y se obtiene un cul-
tivo positivo de un nuevo patégeno a partir
de muestras del tracto respiratorio inferior
(esputo, aspirado endotraqueal o liquido de
lavado broncoalveolar) o hemocultivos posi-
tivos después del ingreso. Existe evidencia
creciente que esta situacion puede ocurrir
en pacientes con COVID-19, especialmente
en pacientes tratados con corticoides, con
desarrollo de una aspergilosis pulmonar
invasiva centrada en bronquios y tejido al-
veolar. El patron radiolégico es de bronco-
neumonia con consolidaciones del espacio
aéreo. Pero, a diferencia de lo descrito en
la afectacion pulmonar por COVID-19, son
frecuentes las areas de cavitacion. También
pueden verse imagenes nodulares con sig-
no del halo o signo del halo invertido. (Parra
Gordo, Buitrago Weiland, Grau Garcia, &
Arenaza Choperena, 2021)

Imagen 1. Evolucion de los pacientes con COVID-19.

Fuente: (Parra Gordo, Buitrago Weiland, Grau Garcia, & Arenaza Choperena, 2021)
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Enla TC, la fase aguda se manifiesta como
opacidades con atenuacion en vidrio des-
lustrado, consolidacion o patron en empe-
drado de distribucion bilateral y difusa. En
los SDRA de origen extrapulmonar, estas
manifestaciones tienen tendencia a presen-
tar un gradiente anteroposterior, con pre-
servacion o menor afectacion de la region
anterior del pulmoén y mayor atenuacion
progresiva, con consolidacion en regiones

posteriores. Esta distribucion puede ser
muy similar a algunos casos de neumonia
por SARS-CoV2. (Arenas-Jiménez, Plasen-
cia-Martinez, & Garcia-Garrigos, 2021)

Desde el punto de vista clinico y radiolo-
gico, numerosas entidades no infecciosas
pueden manifestarse como procesos res-
piratorios agudos y solaparse tanto con la
COVID-19 como con otros cuadros infec-
CiOSO0s.

Tabla 5. Algunas entidades que pueden plantear diagnoéstico diferencial de opacidades
pulmonares multiples en pacientes con disnea aguda/subaguda diferentes a la COVID-19

Entidad Clawves diagndsticas clinicas Olaves diagndsticas radiologicas
Infecciones
Hewmonia bacteriana Leucocitosi marcada, elevacion de la Corsolidacion segmentaria, lobas o multilobar con
procalcitoning, esputos punulentos broncograma aéneo
Aspiracion predisponentes o aspiracion Consolidacién multifocal on regionss postenionss,
presanciada TebchADS BCINANeS, JECTECKNES Endetronguiales
Tuberaulors pulmonar Evolucion subaguda o cromca Hodulos, cavitacionas, bronquicctasias, arbol on
brote, patrén miliar, derrame:
Hewmnonia por Preumocystis Jirovedli evolucion subaguda, Widrio deslustrado diuso. discreto prodomanic
analitica muy similar a COVID-17 (g, 4) superion, quitLes
Infeceion fungcs Inmanedepeiaon ¥ oLrad enifermedides Mosdula & consalidacion com hato, halo irmartida,
predisponontes echuridn vasoular en angio-TC
Embolismos seplicos ADWF, cateter contral, protesis valwalar Medulios, modules con halo, hale imventide,

WRpOrtante

Variable dependiend del germen, solapamscenta

arganizada Infecciones, enfermedades. del coldgeno, Consolidaciin predominante,
puro infrecuente
Hewmonia intersticial no expecifica Enfermedades del coligeno, fanmacos, curso Widrio deslustrado y reticulacion basal,
crbnice (meses) bronquicctasias por traccion, pérdida de volumon
Eracerbacicn de ia i iciad usal i HIU inicio FReticulacion, bronguicctasias pof traccin y panal
jurto al vidrio deshustrada
it po hipes d (1 Expogicion, habitusimente curso subaguds o Difia, nddulos CentrolobubilLants o Ateraacsin
*subaguda”) crénico en vidrio desiustrado, atrapamionto aéroo, patnén
‘on cabeza de jabali'
Hewmonia intersticial descamativa Tabagatsms, v Rebre Widnio deslustrads paro basal, enfisema y datos de
EdonauAclitis Fesparalona
Sarcokdosis Antecodente do Ly enfermodad, mandfestaciones ias hiliares v 5
extrapUlmsnanes. micronddulos perilinfitices, patrin “en cabeza
de jabali’’

SIDA

broncoalweolar

Sjogren y otras enfermedides Moinmunes ¥ del
coligeno,
Eosinofilia con frecumcia, curse crdnico (meses)

Eosinofilia rara pero marcada en Lavado

Wariable, pucde presentar vidno desiustrado,
nddulos y engrosamiento broncovascular, quistes.
Corolidaciin periférica, respeta sbploural,
predaminio lobulos superiones

Widrio deslustrado y engrosamicnitn de septos.

Toxicidad farmacologica

Tratambentos mas frecuentes: oncoldgices,
amiodarona, nitrofurantoin

Fatrin radioldgico variable: HINE, NO, DAD, NHS

Presentacion varable agudafsubaguada

Misceldnea
Edema pulmonar por insuficiencia cardiaca
pro-Bre
Edema pulmonar no hidrostatioo, dato

alveclar défuso
tratamiento oncologico, etc. |
Hemarragia alveolar difusa
anemia. Afectacion renal
Infarta pulmenar

Heumonitis por radioterapia
antes

Heumonia lipokdea
subagudo/ orinico

Dafio agudo por inhalacion de tiudcos
tiicos
Proteincsis slveolsr

Antecedentes de cardicpatia, oriopnea, aumento Cardiomegal

Procesos clinkos asociados (Chrugia, pancreatitis,
traumatismo, exposicion a drogas, tramsfusion,

Enfermedades predisponentes, hemoplisis y

Factores predisponentes de TEF, dolor pleuritico
Antecedente de radioterapia semanas 0 meses
Antegedente de cxposicion, curse

Uso de chparrillo electronkon

Expasicion laboral, doméstica o accidental a

Curso subsguda/crimicn, Pocos sintomas
Idiociscidn clinio-radiologica)

R septal

patron alveolar central, demrame pleural

Vidrio deshustrado, patrin "en empedrado’” y
consolidacion difusa, gradiente anterior-posterior,
no cardiomegalia ni derrame pleural

Fatron alveolar parcheado bilateral, tamano
cardiaco normal y na derrame pleural

Trombos en arterias que se dirigen a La lesion,
consolidacion subpleural, halo invertido, basal,
devrame pleural

Vidrio deshetrado, consolidacion y
bronquisctasiag de traceion en portal de radiacidn
0 su mangen

Vidrio deslustrado y consolidacion basal, a veces
BLeTCIon grasa

M frecusnte afectacin pulmonar difusa de
predominio basal que respeta subpleural.
Fatrones variables (DAD, HAD, M5, MO, neunonia
lipoides, NEA)

Variable, manifestaciones laringotraqueales,
edema pul nédulos centrolobul AL

Vidrio deshmtrado y patrin “'en empedrada’
gecgrafica

por ia intersticial no expecifica; MO:
Las refererdias bibliopraficas de eita tabla aparecen en of material suplemsentark.

ADNP: adiccion a drogas por via parenteral; BAD: dano abweolar difusa; HAD: hemonragia alveolar difusa; HEA: neumonia esoindfila aguda; HIL: neumonda intersticial wust; HHS: neumonitis
L NINE: i M - Siha: sindrome de inmunodeficiencia 3

Fuente: (Arenas-Jiménez, Plasencia-Martinez, & Garcia-Garrigés, 2021)
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Entre las causas frecuentes de afectacion
radiologica bilateral con disnea esta el ede-
ma pulmonar hidrostatico de origen cardia-
co. El diagndstico se puede establecer por
el predominio central de las opacidades, su
caracter algodonoso, la asociacion con li-
neas B de Kerley, cardiomegalia, derrame
pleural y aumento y borrosidad de los hilios,
hallazgos mas evidentes en la Tomografia
Computarizada. Apoyaran el diagnoéstico
datos clinicos caracteristicos como la ins-
tauracion aguda, ortopnea o la elevacion
del péptido natriurético tipo B. No obstan-
te, ambas entidades pueden ser radio-
logicamente indistinguibles al asociarse
edema pulmonar con atelectasia pasiva y
consolidacion en las regiones pulmonares
posteriores adyacentes al derrame pleural
acompanfante. Por otra parte, la neumonia
aparece como comorbilidad en alrededor
del 15% de los pacientes que ingresan por
fallo cardiaco en fase no epidémica. La co-
existencia de la afectacion infecciosa pul-
monar COVID-19 con el fallo cardiaco es
frecuente, combinacion que es altamente
letal, especialmente en ancianos con facto-
res de riesgo cardiovascular. (Arenas-Jimé-
nez, Plasencia-Martinez, & Garcia-Garrigos,
2021)

El edema pulmonar no cardiogénico es un
tipo de edema pulmonar no hidrostatico
menos frecuente, con vinculos etiopatogé-
nicos con los procesos neumonicos y con
la COVID-19, a la que se puede asociar.
La forma mas caracteristica de edema pul-
monar no cardiogénico es el sindrome de
distrés respiratorio del adulto (SDRA), que
es, de hecho, la evolucion mas frecuente en
los casos méas graves de la neumonia CO-
VID-19. Se caracteriza por dafio pulmonar
inflamatorio agudo difuso, con aumento de
la permeabilidad capilar y pérdida del espa-
cio aéreo. Sin embargo, el SDRA es un sin-
drome heterogéneo con mecanismos varia-
dos y complejos, cuya definicion ha variado
en el tiempo. Subyace un patrén histolégico
de dafio alveolar difuso, comun a muchos
procesos patolégicos. Numerosos desen-
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cadenantes pulmonares y extrapulmonares
(como la sepsis, pancreatitis, transfusion,
drogas o traumatismos) pueden causar
cuadros de edema pulmonar que cumplen
de forma variable los criterios de SDRA. Su
presentacion caracteristica en la radiografia
de térax, con opacidades pulmonares bila-
terales, constituye un criterio diagnoéstico
de SDRA, aunque la concordancia interob-
servador para detectarla es solo modera-
da. (Arenas-Jiménez, Plasencia-Martinez, &
Garcia-Garrigos, 2021)

Conclusiones

Se puede concluir que la neumonia en pa-
cientes con covid-19 no necesariamente
esta asociada a la ventilacion mecanica.
Segun los hallazgos, los pacientes diagnos-
ticados con COVID-19 llegan a necesitar
soporte mecanico respiratorio una vez que
presentan un SDRA, por lo tanto, la neumo-
nia ya existe para ese momento.

Aun cuando la sobreinfeccion es posible,
no existe suficiente evidencia para adjudi-
car a la ventilacion mecanica las neumonias
desarrolladas por los pacientes con una
fase moderada a grave por infeccién con el
SARS-Cov-2.

Una de las limitaciones que se consideran
en la exposicion de estos hallazgos radica
en gue los estudios aun se estan desarro-
llando debido a que la pandemia esta pre-
sente.

Los pacientes con manifestaciones pulmo-
nares graves suelen estan vinculados con
los prondsticos fatales y asociados a los in-
dices mortales de la enfermedad COVID-19,
entonces los estudios de las implicaciones
evidentes en el punto desencadenante de
la afeccion suelen estar disponibles en fase
postmortem y a través de autopsias. Con-
siderando el nivel de gravedad pandémico
para el control de propagacion del virus, los
cadaveres suelen ser manejados de mane-
ra aislada, por tanto, limita el estudio de los
mismos.
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