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Avances en COVID-19:

Breve actualizacion a julio 2020

Presidente-Electo, Colegio de Emergencidlogos de Puerto Rico
PR Chapter of the American College of Emergency Physicians

a enfermedad producida por el nuevo SARS-

CoV-2 es un reto para la comunidad médica
global, y la informacién, asi como los conocimientos
relacionados con ella, varian muy rdpidamente. La
ciencia evoluciona siempre y, ante estas circunstancias
Unicas, no es sorpresa que las recomendaciones sean
modificadas mientras el conocimiento y el nimero de
casos aumentan exponencialmente.

A continuacién, revisamos algunos conceptos que han
cambiado luego de varios meses de evolucién, evalua-
cién y progreso cientifico. Es necesario adelantar que
mucho de lo que se publica hoy dia puede ser modifica-
do o retractado en los préximos meses o inclusive antes.
Muchas de las recomendaciones aqui presentadas pro-
vienen de las Guias de manejo de Australia en las que
han preparado un /iving site que es editado en forma
continua y constantemente (https://covid19evidence.
net.au/) y también de los CDC (https://www.cdc.gov/
coronavirus/2019-ncov/index.html). La visita de estas
paginas es recomendable para evaluar adelantos y otros
detalles que puedan cambiar continuamente.

Cambios en patofisiologia

E1COVID-19 (enfermedad causada por el virus SARS-
CoV-2) es una enfermedad principalmente respiratoria
que puede progresar desde asintomdtica hasta fatal. Se
presenta con sintomas no especificos como malestar
general, sintomas respiratorios, tos, dolor de garganta y
sintomas gastrointestinales (en cerca de 15% de los casos).
Uno de los datos mas importantes a reconocer es que la
ausencia de fiebre no excluye la enfermedad, pues cerca
de la mitad de los pacientes (45%) tienen fiebre al ser
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admitidos al hospital. Luego del tercer dia de enferme-
dad, mas del 85% llegan a tener fiebre.?

En un inicio se sospechaba que la razén por la cual
los pacientes desarrollaban fallo respiratorio requiriendo
oxigeno se debia a un cuadro de sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SDRA o 4RDS). Luego, se esta-
blecié que son microtrombos (algo que también suele
ser comun en pacientes con sepsis severa) los que tienen
un rol muy importante en el mecanismo por el cual los
pacientes desarrollan dificultad respiratoria progresiva.
Estos trombos sistémicos resultan en una elevacién en
el valor del dimero-d (D-dimer). Un valor elevado se
correlaciona con la probabilidad de hospitalizacién y
de utilizacién de ventiladores mecanicos, y es un pre-
dictor de muerte.*

Presentaciones pediatricas

Al principio de la pandemia se sospechaba que los
pacientes pedidtricos no padecian de esta enfermedad.
Aunque la razén era desconocida existia una teoria: el
virus utiliza la enzima convertidora de angiotensina
tipo 2 (ACE2) para entrar a las células. Se piensa que
el hecho de que los pacientes pedidtricos tienen niveles
bajos de esta enzima los protege del virus.®

Sin embargo, en la poblacién pedidtrica se comenzé
a observar un fenémeno raro, inflamatorio y similar a
la enfermedad de Kawasaki, al que se le llamé “sin-
drome multisistémico inflamatorio pediatrico” (SMIP)
- (Multisystem Inflammatory Syndrome in Children -
MIS-C). Estos pacientes suelen presentarse con varios
dias de malestar general, que pudiera estar asociado



con fiebre. Los sintomas como niusea, vomitos, diarrea
y dolor abdominal son comunes y pueden estar asocia-
dos con una erupcién en la piel no especifica y hallaz-
gos de conjuntivitis. Algunos de estos pacientes pue-
den progresar a desarrollar presién baja y disfuncién
cardiaca, ademds de confusién y deshidratacion. La
terapia en estos casos es de soporte. Muchos de estos
pacientes terminan en la unidad de cuidado intensivo
por la duracién de la enfermedad. Afortunadamente,
esta condicién no parece acarrear una alta morbilidad
ni mortalidad, ya que en los estudios que ya se han
publicado casi todos los pacientes que han padecido de
este sindrome han sido dados de alta sin mayor com-
plicacién conocida hasta el momento.®

Intubacién temprana vs. hipoxemia tolerada y
pronacion

Una de las primeras estrategias de manejo que se pre-
sent6 fue la de intubacién temprana. El propésito de
esta recomendacién buscaba encontrar un balance en-
tre minimizar la mortalidad de los pacientes y el pro-
teger al personal hospitalario de particulas de aerosol
potenciales. Esto era seguido por estrategias de ma-
nejo similares a las utilizadas con ARDS: baja fraccién
inspirada de oxigeno (Fi02) combinada con altas pre-
siones postexpiratorias (PEEP). Sin embargo, se co-
menzaron a observar ciertas peculiaridades: surgieron
nuevas teorias sobre la patofisiologia del COVID-19,
se observé el beneficio de la pronacién temprana y se
establecié el concepto de “bappy hypoxia”, entre otras
observaciones clinicas.

Actualmente muchos pacientes presentan hipoxia con
sintomas minimos o ausentes, tanto as{ que se empe-
26 a utilizar el término “bappy hypoxia” para descri-
bir a aquellos pacientes con saturaciones de oxigeno
por debajo del 90%, pero casi asintomdticos o que solo
presentaban alguna sintomatologia ante una actividad
intensa. Anecdéticamente, se podia observar a estos
pacientes en la camilla de observacién enviando men-
sajes de texto o jugando con su celular, mientras esta-
ban con signos vitales anormales. En ellos, la estrategia
de manejo actual recomienda el retrasar la intubacién.
Se les debe proveer oxigeno de manera progresiva y
conjunta: cdnula nasal, mdscara de oxigeno, alto flujo
(high flow oxygen) y presion positiva utilizando ventila-
cién no invasiva.

Ademis, se comenzé a utilizar la pronacién como
adyuvante terapéutico. Con esta intervencién, se pide
a los pacientes conscientes que se coloquen de lado o
boca abajo para reclutar més alveolos y asi optimizar su
oxigenacién. Esta alternativa se puede utilizar en cual-
quier fase de la enfermedad, tanto al principio cuando
los pacientes estdn conscientes, como en aquellos que
ya se encuentran intubados.

Progresion en terapia y recomendaciones
para intubacion

De ser inevitable la intubacién debido a los requeri-
mientos de oxigeno o a la progresién en la dificultad
respiratoria, el modo preferido para realizarla seria por
laringoscopia asistida por video (VL) en lugar de directa
(DL), ya que la primera aumenta la distancia a la que
se puede mantener el médico de las secreciones bucales
del paciente.

No se debe ventilar al paciente para minimizar la
aerosolizacién y se debe maximizar el uso de intubacién
de secuencia rapida para proteger al personal (que debe
estar utilizando todas las precauciones necesarias inclu-
yendo mdscara N95 o mis, “face shields”, batas protec-
toras y, ademds, llevar a cabo este procedimiento en un
cuarto con presién negativa).

Finalmente, se debe enfatizar que todo paciente que
esté recibiendo alguna terapia respiratoria debe colo-
carse en un cuarto con presiéon negativa y se debe pre-
sumir que estd contaminado COVID-19. En caso de
tener que transportar al paciente dentro del hospital, se
deben detener todas estas terapias.

Nuevos datos sobre farmacoterapias

Durante los pasados meses se han considerado muchas
opciones terapéuticas con poco éxito. Solo dos inter-
venciones han surgido como prometedoras: anticoa-
gulacién y esteroides.

Dada la observacién de que muchos de estos pacientes
q p
presentan microtrombos en la circulacién, no debe sor-
prendernos que la anticoagulacién (heparina, heparina
de bajo peso molecular [LMWH] o fondaparinux, segin
protocolo local) sea utilizada en ellos con beneficios de
menor mortalidad. Actualmente, se recomienda que todo

paciente admitido por COVID-19 sea anticoagulado
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de no tener contraindicaciones, como sangrado agudo
o trombocitopenia.

Por otro lado, basado en uno de los estudios mds im-
portantes de los ultimos meses (RECOVERY #rial),
la dexametasona ha surgido como una terapia exitosa
reduciendo la mortalidad en aquellos pacientes que
requerian oxigeno. Este corticoesteroide de larga du-
racién no se recomienda en pacientes con sintomas
minimos, que no requieran oxigeno, ni a manera de
profilaxis.®

Entre los demds agentes, cabe mencionar especifi-
camente el remdesivir, un agente antiviral que obtu-
vo mucho espacio y difusién en la prensa cuando se
presenté como una opcién. Existen muchas colabora-
ciones cientificas concurrentes que buscan averiguar
si este medicamento es la “bala mdgica” que estamos
esperando. Lamentablemente los primeros estudios,
en especial el ACTT-1, demostraron solo un beneficio
marginal en los dias de hospitalizacién, pero esto fue
luego de modificaciones al protocolo, que no permiten
tomar en serio los resultados, por lo que se considera
que este medicamento adin carece de evidencia de
beneficio.’

Finalmente, terapias como la colchicina, el agente an-
timalaria hidroxicloroquina y un sinnimero de agentes
antivirales han presentado resultados desalentadores o
conflictivos. Muchos de estos agentes presentaban acti-
vidad “in vitro” contra el SARS y el MERS (dos cepas
diferentes y epidemias recientes de coronavirus). La-
mentablemente, estos no han probado ser efectivos en
el manejo clinico del SARS-CoV-2. Al momento, nin-
guna sociedad médica cientifica apoya su uso, a menos
que se encuentre atado a un protocolo de investigacién.'

Conclusiones

1. E1COVID-19, una enfermedad causada por el virus
SARS-CoV-2, es una presentacién clinica novel que
se ha elevado a categoria de pandemia. El conoci-
miento de esta condicién, el tratamiento ptimo y la
informacién circulante estin en constante evolucidn;

2. Los microtrombos son en parte responsables de los
estragos causados por el virus, en especial, la patolo-
gia del pulmén;

3. Pacientes pedidtricos pueden padecer de un proceso
inflamatorio conocido como sindrome multisisté-
mico inflamatorio pedidtrico (SMIP o MIS-C);

4. La hipoxia puede ser tolerada (“happy hipoxia”) y es
aceptable retrasar la intubacién proveyendo oxigeno
de manera progresiva, con pronacién como adyu-
vante; y

5. Las terapias farmacolégicas que han probado ser be-
neficiosas hasta el momento incluyen: dexametaso-

nay heparina.
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