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La comunidad cardiologica ante

la pandemia de COVID-19

The cardiology community in the face of the COVID-19 pandemic

Eduardo Meaney*

ste suplemento especial de nuestra revista

Cardiovascular and Metabolic Science,
Organo Oficial de la Asociacién Nacional de
Cardiélogos de México (ANCAM) y de las
numerosas sociedades y asociaciones afines
que componen una especie de fraternidad,
ofrece una serie de articulos y revisiones sobre
importantes temas cardiometabdlicos relacio-
nados con la funesta pandemia de COVID-19,
causada por el virus SARS-COVID-2, que ha
causado estragos sanitarios y econémicos en
todo el mundo.

Las directivas de la ANCAM y de la Socie-
dad Mexicana de Cardiologia (SMC) llegaron al
acuerdo de que estos materiales fueran publi-
cados en las revistas de ambos agrupamientos,
dada la importancia de llevar conceptos claros,
basados en hechos cientificos y en la evidencia
clinica disponible, no sélo a los cardiélogos,
sino al resto de la comunidad médico-cientifica
del pais. Por ello, aunque nuestra revista desde
hace algunos anos estd escrita exclusivamente
en idioma inglés, dado que estos mensajes
deben tener la mas amplia difusiéon posible
en el &mbito nacional y latinoamericano, es
que el presente suplemento estd publicado en
lengua espanola, excepto uno de los articulos
que forman el fasciculo.

La sociedad humana se ha enfrentado a
enfermedades epidémicas desde su arribo
a la faz del planeta. Algunas fueron parti-
cularmente letales, como las de la peste en
tiempos del emperador Justiniano (a la mitad
del primer milenio de nuestra era) y la mas
grave aun, en el siglo XIV, que maté a uno
de cada tres europeos de entonces. Estas
catastrofes dejan siempre terribles cicatrices
y miedos ancestrales en la memoria colectiva

de la humanidad. Algunas como la viruela
que trajeron los conquistadores espafioles, la
cual mat6é a millones de indigenas vy facilit6
la casi supresion de las culturas originales;
sus consecuencias sociopoliticas todavia las
estamos padeciendo.

Esta pandemia de COVID-19 no es mas
letal que las epidemias que en otros tiempos
asolaron a la comunidad humana, pero acon-
tece en un mundo, valga decir, «globalizadoy,
donde la movilidad de personas y mercancias
es inconmensurablemente mayor que en la
época de Gengis Khan. Por ello, es imposible
contener la propagacion de la enfermedad
aislando por tiempos prolongados no sélo
a individuos o familias, sino a comarcas o
naciones enteras. Por ello, a las valiosas vi-
das humanas perdidas, se suma la catastrofe
econémica que ya estd flagelando a todo el
mundo y cuyas consecuencias todavia no son
del todo calculables.

La epidemia nos ha ensefiado que hay
medidas médico-preventivas realmente Gti-
les, que desafortunadamente no siempre son
acatadas por todos, por ignorancia, necedad
o tozudez. Dicen que la primera victima en
una guerra es la verdad. Extendiendo este
concepto al campo de la epidemiologia y la
prevencion, una de las primeras victimas de la
lucha para contener la epidemia es la verdad
sanitaria. En diversos medios, pero en especial
en las famosas «redes sociales» se propagan,
junto a datos interesantes y veridicos, una sarta
de necedades, medias verdades, falsedades
histéricas y catastrofistas y bulos («paparru-
chas» o fake news) que desorientan no sélo a
los legos, sino a muchos médicos. Por ello es
importante difundir la verdad cientifica a toda

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s166-s167
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la comunidad médica. Muchos de nuestros  ayudaran en buena medida a que venzamos
colegas, junto a enfermeras, enfermeros y  a la enfermedad.
personal de laboratorio y apoyo estan en la pri-

mera linea del combate contra el COVID-19, iMuchas gracias!
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En diciembre de 2019, los servicios de
salud de la Ciudad de Wuhan en China
comenzaron a percatarse de un aumento,
fuera de lo habitual, en la incidencia de
cuadros infecciosos respiratorios graves. Se
trataba de una serie de casos de neumonia
de focos mudiltiples, de progresion rapida y
pronéstico desfavorable. Los sistemas de
vigilancia epidemiolégica local, que han sido
particularmente activos desde la epidemia de
SARS en 2002, trabajaron de manera ardua en
analizar los casosy establecer las caracteristicas
del brote. En poco menos de un mes se habia
identificado que dicho cuadro clinico corres-
ponde a una infeccién viral, cuyo agente es
un nuevo miembro de la familia coronaviridae,
especificamente un tipo de betacoronavirus,
cuya semejanza genotipica con SARS es muy
alta; de hecho, es idéntico a formas virales
causantes de enfermedad en murciélagos, lo
que apoya latransmisién zoonética de unvi-
rus que, por evolucion filogenética, adquiri6 la
habilidad de infectar al humano y transmitirse
de unapersona a otra a través de gotas.'
Parainicios de 2020, los cientificos chinos
habian secuenciado la totalidad del genoma
viral, nombrandole en un inicio novel corona-
virus 2019 (2019 nCoV). Después, se presentd
a la comunidad cientifica internacional como
SARS CoV-2, virus causante de la enfermedad
COVID-19. La rapida dispersion del germen
por otras regiones de Asia, Europa y norte de
América, que causaba un elevado nimero de
casos graves y contagios totales, motivé a la
Organizaciéon Mundial de la Salud a denomi-

narla pandemia el 11 de marzo de 2020. La
dispersién ha alcanzado todas las regiones del
mundo, y los casos confirmados superan en
este momento los tres millones.?

Nunca en tan poco tiempo se habia sa-
bido tanto acerca de una enfermedad como
actualmente sabemos del COVID-19. Los
grupos cientificos mas destacados a nivel
mundial han hecho una pausa en sus lineas
de investigacion, para concentrar esfuerzos en
torno a esta pandemia.

Asi mismo, lo han hecho los investigadores
clinicos y los centros sanitarios académicos,
quienes han aportado gran cantidad de repor-
tes, recomendaciones, observaciones y datos
sobre el curso de la enfermedad.

En este mar de datos e informacién, es
crucial que las agrupaciones cientificas se den
a la tarea de clasificar, organizar, ponderar y
resumir la evidencia disponible, para emitir
recomendaciones practicas para el clinico en la
primera linea de contacto con la enfermedad.

Hoy mds que nunca es necesario mante-
ner el rigor cientifico, distinguir la evidencia
de la anécdota, la hipétesis del dato objetivo
y la experiencia individual del compor-
tamiento universal.

En este sentido, Cardiovascular and Me-
tabolic Science, en conjunto con la Socie-
dad Mexicana de Cardiologia y el Instituto
Nacional de Cardiologia hemos invitado a
un grupo multidisciplinario de expertos en
cardiologia y areas afines para que, en funcién
de la evidencia disponible hasta el momento,
se emitan comunicaciones cientificas breves
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que den luz y certidumbre al profesional de
la medicina cardiovascular. El suplemento
extraordinario de nuestra revista toca aspectos
relevantes de la enfermedad COVID-19 y la
cardiologia desde un enfoque plural, abierto,
multidisciplinario y plurigeneracional. En
este suplemento se incluye el documento de
postura que encabezan la Sociedad Mexicana
de Cardiologia y la Asociaciéon Nacional de
Cardidlogos de México sobre las recomenda-
ciones para la préctica clinica en cardiologia
relacionado con la pandemia COVID-19.
Texto fundamental de consulta y referencia
para la toma de decisiones informadas en el
contexto clinico, con evidencia cientifica y
recomendaciones practicas, donde se aplican
y adaptan los escenarios a la realidad nacional.

Esta pandemia es el reto profesional mas
importante para los médicos de esta genera-
cién; los elementos para enfrentarlo son el
conocimiento, la practica basada en evidencias,
la empatfa y el humanismo. Sirva este esfuerzo
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para orientar al clinico que esta en la primera
linea de combate; que reciba de este texto
los elementos necesarios para su desempefio
profesional y que las futuras generaciones
encuentren en este ejemplo de cooperacion
cientifica abierta y transversal, la inspiracion
para construir una sociedad de conocimiento
libre y colaborativo.
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RESUMEN

La pandemia del Coronavirus (COVID-19) es una de las mas
devastadoras de este siglo. Originada en China en diciembre
de 2019 y causada por el virus SARS-CoV-2, en menos
de un mes ya habia sido catalogada como «Emergencia de
Salud Publica de Alcance Internacionaly. A la fecha hay
cerca de tres millones de personas con infeccion confirmada
y ha provocado mas de 250,000 fallecimientos en el mundo.
Inicialmente afecta las vias respiratorias con neumonias
atipicas y en casos graves provoca inflamacién sistémica
con liberacion de citoquinas que pueden provocar un rapido
deterioro, insuficiencia circulatoria, respiratoria y alteraciones
de coagulacion con una letalidad cercana a 7%. En México, el
primer caso se detecto en febrero de 2020, y a la fecha de esta
publicacion se cuenta con 29,616 casos confirmados y 2,961
fallecimientos en toda la extension del pais. La baja tasa de
muestreo diagnostico en nuestro pais claramente subestima
la incidencia e impacto de esta enfermedad. Los grupos mas
afectados son aquéllos con factores de riesgo como lo son
la edad mayor a 60 afios, hipertension, diabetes o historia
de enfermedad cardiovascular. De los casos confirmados,
15% son trabajadores del sector salud. No existe hasta ahora
un tratamiento especifico o vacuna, de tal manera que es
importante contar con las medidas de higiene, aislamiento
social y proteccion personal. Las consecuencias en salud,
sociales y econdmicas podrian ser de gran impacto en los
tiempos por venir.

ABSTRACT

The Coronavirus pandemic (COVID-19) is one of the
most devastating in this century. It originated in China in
December 2019 caused by the SARS-CoV-2 virus, and in
less thana month it had been classified as an «International
Public Health Emergencyy. To date there are nearly 3 million
people infected and more than 250,000 deaths caused by
the disease worldwide. Initially itaffects the respiratory tract
with atypical pneumonia and in severe cases it produces
systemic inflammation with cytokine storm that can cause
rapid deterioration with circulatory and respiratory failure,
coagulopathy and a lethality rate of approximately 7%. In
Mexico, the first case was detected in February 2020, and
to date there are 26,616 confirmed cases and 2,961 deaths
throughout the country. The low number of diagnostic tests
conducted in our country clearly underestimates the real
incidence and impact of the disease. The most affected
groups are those with risk factors such as age over 60,
presence of hypertension, diabetes or cardiovascular
disease. Ofthe confirmed cases, 15% are healthcare workers.
There is no specific treatment orvaccine yet, soit is important
to have hygiene, social isolation and personal protection
measures. Health, social and economic consequences could
have great impact in the near future.

Cuando queda establecida la permanencia (epidemia) de una
enfermedad concreta, estd claro que la forma de vida es su causa
y que el aire que respiramos es el culpable.

Hipocrates de Cos (460-370 a. C.)

De Natura Hominis
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esde su origen, el hombre ha sido victima
de graves infecciones y pandemias que a
través de los tiempos han sido una de las prin-
cipales causas de muerte. Las mas devastadoras
son siempre aquéllas que surgen en «brotes»
provocados por nuevos microorganismos que
afectan a un amplio segmento de la poblacién.
Desde la plaga de Justiniano en el siglo VI d. C,,
o la «peste negra» en el siglo XIV, hasta la pande-
mia del virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH) en el siglo XX, las epidemias han provoca-
do la muerte de cientos de millones de personas.
La gran pandemia en tiempos recientes fue la de
la «influenza espafola» en 1918, que infect6 a
500 millones de habitantes con 50 millones de
muertes.! Atn vivimos el impacto del VIH/SIDA
que ha infectado a més de 72 millones de seres
humanos y causado 32 millones de muertes des-
de el inicio de la pandemia.? En 2003, en China,
aparecié un nuevo coronavirus y se inicié la
epidemia del SARS (sindrome respiratorio agudo
grave) provocada por el coronavirus SARS-CoV
que afecté alrededor de 8,000 personas y caus6
mas de 700 fallecimientos. En 2009, la llamada
«gripe porcina» causada por un nuevo virus de
lainfluenza A (HTN1) causé la muerte de cerca
de 500,000 personas, y en 2012 la epidemia
de MERS (sindrome respiratorio del Oriente
Medio) fue producto de un nuevo coronavirus
(MERS-CoV) con 2,500 casos reportados. Con
los brotes de ébola en Africa, en particular el
que ocurrié en 2013-2014 en Sierra Leona,
Nueva Guineay Liberia, las fiebres hemorragicas
fueron temidas en el resto del mundo, ya que
hubo pacientes con la enfermedad en Europa
y Estados Unidos.? La vigilancia epidemioldgica
y el haber podido contener los casos logré que
no se expandiera la enfermedad. En 2015-2016,
el virus Zika tuvo consecuencias devastadoras
en América del Sur debido a sus efectos en el
sistema nervioso central, con malformaciones
congénitas importantes y fue considerada por
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS)
«emergencia de salud publica con alcance in-
ternacionaly, y en afios subsecuentes disminuyé
su transmisién.*>
Una nueva pandemia de origen viral era
temida y esperada a nivel mundial desde hace
varios afios. Y asi ocurrié: el 31 de diciembre de
2019, el Ministerio de Salud de China informé
a la OMS sobre 41 pacientes con «neumonia
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atipica grave», la mayorfa de ellos relacionados
con el mercado de comida de mariscos y ani-
males exdéticos en la ciudad de Wuhan, en la
provincia de Hubei en China.® Este fue el inicio
de lo que ahora es una de las pandemias mas
devastadoras de los Gltimos tiempos.

EL SARS-COV-2 Y LA PANDEMIA COVID-19
El agente causal

El virus es conocido como SARS-CoV-2, un
nuevo betacoronavirus de la familia de los
Coronaviridae, llamado asf por su capsula lipo-
proteica de forma esférica rodeada de mdltiples
espiculas (glicoproteinas-S) que le dan aspecto
de corona. El material genético en su interior es
una sola cadena de 4cido ribonucleico (ARN)
de sentido positivo. La proximidad genética con
dos coronavirus presentes en los murciélagos
hace altamente probable que ese sea su origen,
con la posible participacion de uno o varios
hospederos intermediarios.”® El virus ingresa
usualmente por via respiratoria (aun cuando
lo puede hacer a través de las mucosas como
la conjuntiva) y se fija mediante las espiculas a
su receptor: la proteina de membrana enzima
convertidora de angiotensina tipo 2 (ECA-2) de
las células del epitelio y alveolares tipo Il. Una
vez interiorizado, el ARN es liberado para su
transcripcion y replicacion.

La enfermedad

La OMS, llamé a esta enfermedad «CO-
VID-19» (COronaVlrus Disease 2019) el 11 de
febrero de 2020 por el tipo de virus y el afio
de aparicion. Esta infeccién es principalmente
transmitida de humano a humano por con-
tacto mediante gotas de Fligge (secreciones
respiratorias > 5 p) y en ocasiones también
poraerosoles. A pesar deser unvirus envuelto,
lo que lo hace relativamente inestable, puede
permanecer en superficiesde plastico o metal
de 24 hasta 72 horas. Su indice de contagio
esalto (R, = nlmero de reproducibilidad hasta
5), lo que hace que una persona infectada
pueda contagiar de dos a cinco personas, con
lo cual se explica su crecimiento exponencial.’
El periodo de incubacién es de uno a 14 dias
con una media de cinco a seis dfas.
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La informacién sobre caracteristicas clinicas
generales reportadas varfan de acuerdo con
las series y se basan fundamentalmente en los
casos de pacientes hospitalizados.®'%1* En la
serie de China, la edad promedio fue de 47
afios, en comparacién con los datos de Espana
donde fue de 58 o en ltalia con promedio de
64 anos.'>!% Hay una ligera predominancia del
género masculino (51-59%) en las diferentes
series. Los signos y sintomas mas frecuentes
fueron: fiebre (> 90%), tos seca (70%) y difi-
cultad respiratoria (37%). Hubo presentacion
variable de otros sintomas como fatiga/astenia
(38-69%), mialgias, cefalea, congestion conjun-
tival o diarrea en pocos casos.®'" La presencia
de comorbilidades también fue variable en los
diferentes reportes, con presencia de diabetes
de 13 a 32%, hipertensién arterial de 18 a 49%
y presencia de enfermedad cardiovascular de
4 hasta 42%. Esta gran variacién se debe al
ndmero de pacientes estudiados, las diferencias
en la edad de la poblacién afectada y el estado
de gravedad en el momento de la inclusion en
cada serie'"1314 (Tabla 1).

En cuanto a los estudios de laboratorio,
fue frecuente la presencia de linfocitopenia
(80%) y trombocitopenia (36%). La elevacién
del dimero-D presente en 46% de los pa-
cientes hospitalizados y la elevacién de la
troponina son marcadores de mal pronéstico.
Los hallazgos radiograficos o tomogréficos
son frecuentes (84%) y consisten en imagenes
focales unilaterales o bilaterales en «vidrio
deslustradoy, infiltrados micronodulares en

Tabla 1: Edad, género y comorbilidades en pacientes con

COVID-19 en varias series internacionales.

11-14

China Espaiia Italia* EUA*
n=1,09 n=18609 n=1,043 n=1,069
Edad (afos) 47.0 58 64 54
Género masculino 58.0 51 59 58
Diabetes 16.0 13 17 32
Hipertension 24.0 18 49 34
Enfermedad cardiovascular 4.0 8 30 23
EPOC 3.5 11 4 21

* Pacientes de la Unidad de Terapia Intensiva.
EPOC = enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

parche, zonas de consolidacién o derrame
pleural.’” El diagnéstico se confirma con la
prueba de RT-PCR (reaccién en cadena de
polimerasa por transcriptasa reversa en tiem-
po real) de muestra por hisopado directo de
mucosa nasofaringea, secreciones o aspirado
bronquial. El pronéstico y la letalidad son
muy variables. En el registro del Centro de
Control y Prevencién de Enfermedades de
China de pacientes hospitalizados, la mayoria
(81%) fueron reportados con afeccién leve,
14% con afeccién severa y 5% con afeccién
critica. La mortalidad general fue de 2.3%
que seincremento a 8%en pacientes mayores
de 80 afios, 10% en aquéllos con enfermedad
cardiovascular y 49% de mortalidad en los
pacientes en estado critico.'

La pandemia mundial

Desde los primeros casos reportados en Wuhan,
China, la expansion local y finalmente mundial
llegb6 rdpidamente a niveles alarmantes. Para
el 11 de enero de 2020 ya habia cobrado la
primera victima mortal y un mes después, el
11 de febrero, el Centro de Control y Preven-
cién de Enfermedades de China tenia 72,314
casos reportados.' El 30 de enero de 2020, la
OMS declar6 al COVID-19 como «emergencia
de salud publica de alcance internacional», y
el 11 de marzo con 37,364 casos reportados
fuera de China, se catalogé oficialmente como
«pandemia». Por primera vez en la historia se ha
dado seguimiento a esta enfermedad en «tiem-
po real» a través de las diferentes plataformas
digitales, con estadisticas y datos detallados dia
a dia y minuto a minuto. Al momento de esta
publicacién, en el mundo, se han reportado
mas de cuatro millones de casos y 300,000
muertes en 214 paises, lo que aporta una leta-
lidad global cercana a 7%."> El comportamiento
de las curvas epidemiolégicas de casos positivos
y de mortalidad han sido muy variables en di-
ferentes regiones (Figura 7). Llama la atencién
el marcado crecimiento e impacto en ciertos
paises como ltalia, Espafa y sobre todo en
Estados Unidos de América, donde a la fecha
hay alrededor de 1,400,000 casos confirmados
y mds de 86,000 muertes. Esta gran diferencia
en la velocidad de crecimiento y magnitud
del impacto depende de muiiltiples variables
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Casos v

81,462

Nuevos casos

_ 7

4,248,389

Casos confirmados

294,046

Muertes

como lo son la edad promedio en la poblacién
afectada, prevalencia de factores de riesgo, as-
pectos raciales, sociales y climaticos, pero sobre
todo en los sistemas de salud de cada pafs y
de las diversas estrategias para la aplicacion de
medidas de deteccién y prevencion. Estamos
sin duda ante un fenémeno epidemiolégico y
de salud sin precedentes para este siglo y las
consecuencias sanitarias, sociales y econémicas
permaneceran por mucho tiempo.

El uso de pruebas diagnésticas

Durante la fase aguda de la infeccién el virus
se puede encontrar utilizando pruebas que
detectan acidos nucleicos en secreciones de la
nasofaringe.® Generalmente se amplifican dos
genes blanco (RdPR y E, en el llamado protoco-
lo Berlin, que es el que se corre en México)'”
y se utiliza un gen humano para definir que la
prueba funcion6 de manera adecuada. Lo que
es importante reconocer es que la presencia
de acidos nucleicos no necesariamente indica
que el virus es viable. Para determinar la via-
bilidad es necesario hacer cultivos virales, que
en realidad sélo son realizados en laboratorios
de referencia especializados en virologia como
es el Centro de Control y Prevencién de En-
fermedades (CDC) en los Estados Unidos. La
duracién del virus en la nasofaringe no es del
todo conocida en la actualidad y es posible que
dependa de varios factores relacionados con
el huésped. En un estudio europeo se encon-
tr6 virus reproducible hasta por siete dias en
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Figura 1:

Impacto mundial por la pandemia
de COVID-19. Niimero de casos
confirmados, nuevos y muertes
reportadas por pais (actualizado
al 14 de mayo de 2020).13

secreciones respiratorias, teniendo deteccion
de 4cidos nucleicos hasta por 21 dias.'® En la
fase de convalecencia lo que se encuentra son
anticuerpos en suero anti-SARS-CoV-2. Estos
anticuerpos pueden ser IgM que generalmente
aparecen después de la invasion a nasofaringe o
IgC que se detectan después de la IgM. Algunos
han buscado también IgA anti SARS-CoV-2, ya
que al ser una enfermedad inicialmente de la
mucosa respiratoria, este tipo de respuesta es
pronunciada. Lo cierto es que la realizacién de
pruebas de deteccién es clave para conocer
la magnitud real de la pandemia y ayudar a
contener su expansion.

Evaluacion del paciente

Aproximadamente 80% deloscasos son leves
y porlotanto norequieren de hospitalizacion
ni de alguna intervencién terapéutica. En
dichos pacientes se recomienda su manejo
en casa donde deben permanecer en aisla-
miento estricto por aproximadamente siete
dias después del inicio de sintomas o 72
horas luego de la resolucién de la fiebre sin
antipirético. Es importante recalcar que un
porcentaje de pacientes que inicialmente
tienen sintomas menores pueden tener un
deterioro subsecuente enla primera semana,
porlo queaquéllos confactores de riesgo para
enfermedad severa requieren de vigilancia
estrecha. Enlos pacientes condisnea quetie-
nen hipoxemia y/o infiltrados pulmonares se
recomienda la hospitalizacién, lo que ocurre
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en 20% de los pacientes positivos. La edad
y la presencia de comorbilidades, afeccion
cardiaca o alteraciones de coagulacién son
marcadores de alto riesgo, y de los pacientes
quellegan arequerir de apoyo de ventilacién
mecanica el 80% de ellos fallece.?

Perspectivas terapéuticas

Hoy en dia no existe ninglin medicamento
que se hayaaprobado para el tratamiento del
SARS-CoV-2. Varios farmacos y estrategias se
han utilizado, pero no existe evidencia para
recomendar ninguno de ellos fuera de un
ensayo clinico. Entre los medicamentos que
han sido utilizados esté la hidroxicloroquina/
cloroquina con osin azitromicina y el lopinavir/
ritonavir, hasta ahora sin claros beneficios y
con potenciales efectos secundarios.'?? Hay
otros antivirales en investigacién incluyendo
el remdesivir, o inmunomoduladores como
el tocilizumab. Otra modalidad terapéutica
que se ha utilizado es el plasma de pacientes
convalecientes. En teoria, aquellas personas
que han sobrevivido a la enfermedad tienen
anticuerpos anti-SARS-CoV-2 que pueden
ayudar a tratar a otros enfermos. Al igual que
otras modalidades terapéuticas ésta tampoco
hasido investigada en ensayos clinicos aleato-
rizados. Un punto importante de mencionar
es sobre el uso de inhibidores de la ECA y
bloqueadores del receptor de angiotensina.
No existe indicacion para su uso especifico
en COVID-19, pero si estos medicamentos
estan siendo utilizados para el manejo de
hipertensién o insuficiencia cardiaca, éstos no
deben ser suspendidos, ya que su uso no esta
asociado a mayor propension o gravedad de
la enfermedad y de hecho parecen disminuir
las complicaciones inflamatorias pulmonares
y posiblemente la mortalidad.

Prevencion

En ausencia de una vacuna, las medidas de
higiene y el distanciamiento social son las
medidas de prevenciéon méasimportantes para
contener esta epidemia. El uso adecuado de
mascarillas, el lavado correcto y frecuente
de manos, asi como el uso de gel antiséptico
son importantes. El distanciamiento social

disminuye el contacto vy, por lo tanto, la
transmision. Esta medida se debe aplicar en
todos los niveles: individual, familiar o a nivel
comunitario con lalimitacién enla asistencia
laboral, en transporte o mediante el cierre
de lugares de consumo y areas pUblicas. La
ciudad de Wuhan, donde se inicié la epide-
mia, fue aislada por el gobierno de tal forma
que hubiera distanciamiento entre la ciudad
en donde ocurrian los casos y las demés
ciudades de China. Este mismo método se
hareplicado en algunas ciudades de Europa
y Estados Unidos.

Finalmente, es de particular importancia
la proteccion del personal de salud en los hos-
pitales y centros de salud. En ellos se deben
extremar las medidas de higiene y el correcto
uso de equipos de proteccién personal en
zonas de valoracién médica externa, pero
sobre todo en las areas de hospitalizaciéon o
de terapia intensiva. Es estas areas se debe
tener particular atencién en las medidas de
prevencion por contacto: uso de guantes y
bata, y en el caso de este particular virus,
la proteccién ocular con caretas o goggles
y ante gotas con el uso de mascara o careta
quirdrgica. Cuando se realizan procedimien-
tos quegeneran aerosoles (uso deequipos de
apoyo ventiiaiorio) existe la posibilidad de
transmisién por via aérea, por loque sedeben
utilizar respiradores N95 o equivalentes. La
frecuente higiene o lavado de manos es de
fundamental importancia, noséloen el area
clinica, también en el domicilio, asi como la
limpieza de superficies, principalmente las
de toque frecuente.

Cuestionamientos pendientes

Aln quedan muchas preguntas sin responder
sobre esta nueva enfermedad.?! Persisten dudas
sobre el comportamiento epidemiolégico en
diferentes entornos, asi como sus formas de
contagio y medidas eficaces de prevencion. La
informacién sobre la deteccién de anticuerpos
en grandes poblaciones ayudara a establecer la
prevalencia de la enfermedad, pero ayudara
también a establecer el grado y la permanencia
de la inmunidad ante la posibilidad de reinfec-
ciones. Asimismo, queda por aclarar cual
es la realidad sobre la interaccién con diversos
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medicamentos antihipertensivos, antiinflamato-
rios e hipoglicemiantes. Se evaluara la respuesta
a nuevos tratamientos antivirales o inmunomo-
duladores y la eficacia de las vacunas. AGn no
tenemos claro cudl sera el momento adecuado
de reducir el distanciamiento social oreiniciar las
actividades laborales y comerciales. En suma, se
deberan determinar las acciones internacionales
para evitar, en medida de lo posible, un brote
infeccioso similar en el futuro.

COVID-19 EN MEXICO
Origen, evolucién y estado actual

El primer caso detectado en nuestro pais ocu-
rri6 el 27 de febrero de 2020 en el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias, en
la Ciudad de México, en un paciente con an-
tecedente de haber viajado a ltalia; el primer
fallecimiento ocurrié el dia 18 de marzo. El
24 de marzo, con 475 casos confirmados, se
decret6 la Fase 2 de «contingencia sanitaria»,
con medidas mas estrictas de distanciamiento
social, confinamiento y restricciéon laboral. La
propagacion de la enfermedad ha abarcado
hasta ahora a todos los estados de la Repblica,
con el mayor indice de casos en Ciudad de
Meéxico, Baja California y Sinaloa. De acuerdo
con los datos de la Secretaria de Salud, al 14
de mayo de 2020, se cuenta con 40,186 ca-
sos confirmados, 24,856 casos sospechosos y
9,378 casos activos. Se han reportado 8,544
casos en trabajadores de la salud con infeccion

Ntmero de casos positivos 50,000

1a50 (1 estado)

[ ] 512100 (0 estados)
101 a 250 (3 estados)

B 251a500 (8 estados)
B 50121000 (12 estados)
B 1.0012a3,000 (6 estados)

37,500
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confirmada (21% del total), con mayor afeccién
de médicos (47%) y enfermeras (35%) y 111
fallecimientos en este sector. México es uno de
los paises con menor nimero de pruebas diag-
nosticas aplicadas a la poblacién en el mundo,
y se estima que, de acuerdo a varios modelos
epidemioldgicos, la cifra real de pacientes in-
fectados asciende a varios cientos de miles en
el pafs y seguramente la cifra de muertes por
COVID-19 es mayor. Se han reportado hasta
ahora 4,220 fallecimientos por esta causa, lo
que aporta una letalidad general de 10.5%
(Figura 2).22 Nos encontramos aln en una fase
de ascenso en la curva de la epidemia, en
cuanto a la incidencia en el nimero de casos
se espera llegue a su punto mas alto a mediados
o finales de mayo, con un descenso esperado
en julio de 2020.%

Factores de riesgo,
comorbilidades y mortalidad

El promedio de edad de los pacientes en
México esdetan sélo 45 afios con predomi-
nancia (58%) del género masculino. De los
casos activos confirmados 39.8% ha tenido
que ser hospitalizado y 5% son reportados
en estado critico. La tendencia de hospitali-
zaciony lamortalidadaumentan con laedad.
La letalidad de los casos confirmados en el
mes de mayo de 2020 es de 6.6% en meno-
res de 60 affos y hasta de 24% en mayores
de 60 afos de edad. De los pacientes que
fallecieron, el promedio de edad fue de 58

B >3000 (2 estados) 25,000

12,500

e
0

Gierre con corte a las 13 hrs, 13 de Mayo de 2020 17/3/2020  27/3/2020  7/4/2020  17/4/2020 27/4/2020  7/5/2020  11/5/2020

Fuente: Plataforma COVID-19, SINAVE, DGE, SSa.

Fuente: SSA(SPPS/DGE/DIE/INDRE/Informe técnico.COVID-19/México-13 de mayo 2020 (corte 13:00 hrs) — Casos acumulados — Defunciones

Figura 2. Mapa de numero de casos confirmados por entidad federativa y grafica de la evolucion de casos confirmados y fallecimientos por
COVID-19 en México (actualizado al 14 de mayo de 2020).22
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El mundo esta viviendo una crisis sin pre-
cedente en este siglo. Saldremos adelante de
esta fase, pero de ella aprenderemos mucho.
Vendra el dolor de la enfermedad y de la pérdi-

Tabla 2: Numero, caracteristicas y estado clinico de los pacientes con

diagnostico de COVID-19 en México (al 14 de mayo de 2020).2

stz &t emsos 09nﬁr£nados I da. Valoraremos el compromiso en la atencién
Edad promedlo.(anos) 2l médica a costa de un riesgo personal. Apare-
Género masculino (%) 58.2 cerdn nuevos medicamentos y vacunas. No
Pacientes hospitalizados (%) 39.8 obstante, aprenderemos a cuidarnos mejory a
Estado critico (%) 5.0 cuidar de los demds. Revaloraremos la higiene y
Personal de la salud infectado (n) 8,544 la distancia. Aprenderemos nuevas tecnologias
Médicos (%) 47.0 de telecomunicacion y apreciaremos la paz del
Enfermeras (%) 35.0 confinamiento y el valor del tiempo.
Otros (%) 18.0 Como nosrecord6 acertadamente John F
Total de pacientes confirmados fallecidos 4,220 Kennedy: «La palabra ‘crisis” escrita enchino
Edad promedio (afios) 58.0 estd compuesta de dos caracteres. El prime-
Género masculino (%) 68.2 ro: Wei (f&) representa riesgo, y el segundo:
Hipertension (%) 425 Chi (#) oportunidad».
Diabetes (%) 39.0
Enfermedad cardiovascular (%) 6.3 REFERENCIAS

anos, 68.2% fueron hombres, 42.5% tenian
hipertension arterial, 39% diabetes mellitus,
28.6% obesidad, 9.6% tabaquismo, 10.5%
enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
7.2% insuficiencia renal crénicay 6.3% histo-
riade enfermedad cardiovascular (Tabla 2).%?

Implicaciones en salud y socioeconémicas
del COVID-19 en México
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tadas por esta crisis, con grandes implicaciones
socioecondmicas y, por supuesto, en la salud.?
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de neumonia intersticial en la COVID-19

Lung ultrasound for the identification of COVID-19 pneumonia
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Edgar Garcia-Cruz,| Daniel Manzur-Sandoval,| Alexandra Arias-Mendoza,*
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RESUMEN

La infeccion por SARS-CoV-2 tiene como manifestacion
clinica la enfermedad conocida como COVID-19. Si bien el
conocimiento de la naturaleza de la enfermedad es dinamico,
puesto que se publican cada dia decenas de articulos cientificos
sobre nuevas caracteristicas de COVID-19,1 la presentacion
tipica es la de neumonia intersticial.2 A pesar de la gran cantidad
de informacion que se ha desarrollado en las ultimas semanas,
se ha estimado que esta enfermedad puede llegar a tener hasta
72% de infradiagnostico,3 por lo que se requieren herramientas
clinicas que sean simples, de facil acceso, que incrementen la
deteccion de casos de forma factible y que arrojen informacion
con valor pronostico. Ante esta necesidad, han surgido algunas
propuestas para poder realizar el diagndstico, seguimiento
y respuesta al tratamiento de los pacientes con COVID-19,
tales como el ultrasonido pulmonar (USP). Cabe mencionar
que el USP ha probado ser una técnica eficiente y de facil
reproducibilidad para diagnosticar insuficiencia cardiaca
y patologias pleuropulmonares, sobre todo en pacientes
criticamente enfermos.4-7 La evidencia de la utilidad de USP
en COVID-19 es aun escasa, aunque de forma preliminar parece
ser una técnica sensible cuyos hallazgos tienen un elevado
estandar de oro. En esta breve revision haremos énfasis en sus
aspectos técnicos, las ventajas y desventajas, y por ultimo una
propuesta para el abordaje en este tipo de pacientes.

ABSTRACT

The SARS-CoV-2 infection has as a clinical manifestation
the disease known as COVID-19. Although knowledge of
the nature of the disease is dynamic, with dozens of scientific
articles being published every day about new features of
COVID-19," the typical presentation is that of interstitial
pneumonia.’ Despite the large amount of information that
has been developed in recent weeks, it has been estimated
that this disease can have up to 72% underdiagnosis,® which
requires clinical tools that are simple, easily accessible, and
increase the detection of cases in a feasible way and that yield
information with prognostic value. Given this need, some
proposals have emerged to be able to diagnose, monitor and
respond to the treatment of patients with COVID-19, such
as pulmonary ultrasound (USP). It is worth mentioning that
the USP has proven to be an efficient and easily reproducible
technique for diagnosing heart failure and pleuro-pulmonary
pathologies, especially in critically ill patients.*” Evidence of
the usefulness of USP in COVID-19 is still scarce, although
preliminary, it seems to be a sensitive technique whose
findings have a high gold standard. In this brief review we
will emphasize its technical aspects, the advantages and
disadvantages, and finally a proposal for the approach in
this type of patient.

ASPECTOS TECNICOS

Para obtener imagenes por este método se
puede colocar el transductor de manera
perpendicular a la pared tordcica, o bien si
se quiere obtener imdgenes mas nitidas de la
pleura, se puede colocar de manera paralela
a las costillas. Es esencial seguir un orden de
exploracion estandar para la consistencia del
reporte entre operadores (Figura 7). Los trans-
ductores mas recomendados para este método

son los de 3.5 a 5 mHz, ya que permiten
tener una buena definicién de las estructuras
y alteraciones que se pueden encontrar.® Por
Gltimo, cabe mencionar que para este estudio
se pueden utilizar transductores lineales, sobre
todo para tener una adecuada definicién de
la pleura y estructuras méas superficiales, o
sectoriales, para poder visualizar estructuras
o artefactos mds profundos.

De forma general, un pulmén sano esta
compuesto en su mayor parte de aire. Cuando
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Figura 1:

Ultrasonido pulmonar
que muestra
multiples lineas B
confluentes y patron
en vidrio despulido
en un paciente con
diagnostico de
neumontia intersticial.

los ultrasonidos penetran en éste, la mayor
parte de ellos son reflejados de nuevo hacia
el transductor debido a la gran diferencia de
densidad entre la pared pulmonary la pleura 'y
el parénquima aireado. Esto da lugar a un arte-
facto horizontal, las lineas A, que de forma indi-
recta indican que el pulmén no esta ocupado.
Al contrario, a medida que baja el contenido
del aire en el pulmén y que es sustituido por
agua u otro componente biolégico, aparece un
artefacto vertical en cola de cometa, las lineas
B. Estas lineas B pueden llegar a ser coales-
centes y dar una imagen de pulmén blanco.
Ademas, el USP nos permite visualizar dreas de
neumotorax cuando se pierde el deslizamiento
pleural, el derrame pleural y la consolidacién
pulmonar o atelectasias.®

HALLAZGOS DEL ULTRASONIDO
PULMONAR EN LA COVID-19

Si bien la literatura es escasa, los hallazgos
reportados incluyen engrosamiento pleural,
pleura irregular, patrén de lineas B (Figura 1)
confluentes y en vidrio despulido, consoli-
dados basales y finalmente en algunos casos
derrame pleural.”-1

Sin embargo, aln se desconoce el punto
de corte de lineas B, o la confluencia de éstas
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para la prediccién de desenlaces, asi como
caracteristicas que permitan el diagnéstico dife-
rencial entre COVID-19 y otras enfermedades
pulmonares agudas.

VENTAJAS Y DESVENTAJAS

Es una herramienta que puede utilizarse a
la cabecera del paciente de manera rapida,
evitando los desplazamientos de los pacien-
tes necesarios para otras pruebas de imagen
como la tomografia computarizada vy, por lo
tanto, limitando laexposicién del personal. En
este sentido, se ha propuesto que el uso del
estetoscopio debe limitarse porque supone el
contacto directo con el médico al colocarse
directamente sin proteccion.!’12

El USP, sobre todo en su version inaldmbrica
y portatil, puede cubrirse con una bolsa y de-
bido a su pequefio tamano se puede esterilizar
por completo. Ademas, es una técnica segura
para utilizar en grupos poblacionales espe-
cificos, como las embarazadas, en los cuales
los métodos de imagen que utilizan radiacién
supondrian un riesgo.

Las desventajas que tiene este método es
que, como toda técnica ecografica, puede
tener variabilidad entre los usuarios, ademas
de que requiere un entrenamiento, el cual por
la situacion pandémica en la que vivimos no es
facilmente reproducible hoy en dfa. Por otra
parte, se debe tener disponibilidad del equipo,
lo cual no siempre esta presente.

PROPUESTA DE USO DE
ULTRASONIDO PULMONAR

Los expertos abogan por el uso de esta técnica
en diferentes contextos durante la pandemia
por SARS-CoV-2:

— En el diagnéstico en urgencias y el triaje
de los pacientes que pueden ser dados de
alta a domicilio.

— En el seguimiento en el paciente hospitaliza-
do como predictor de empeoramiento res-
piratorio y necesidad de manejo avanzado
de la via aérea.

— Enla monitorizacién de las terapias utiliza-
das ycomo ayudaen el proceso de destete
del ventilador en pacientes intubados.
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Figura 2:

Ejemplo de un
protocolo de
adquisicion de seis
sitios por hemitorax.
La importancia

de seguir un
protocolo ordenado
es esencial.

— Como parametro de evaluacién para
un alta segura.

Sinembargo, enla actualidad, la evidencia
disponible es escasa y uno de los principales
retos que se presentan es la estandarizacion
de la técnica para que los resultados de los
diferentes grupos sean comparables.

Ante esta situacién, recientemente se cred
un sistema de puntuacién para poder eva-
luar de manera objetiva la lesién pulmonar
ocasionada por la COVID-19. Ademads, los
artefactos ultrasonograficos pueden utilizarse
para medir los efectos del reclutamiento pul-
monar y para realizar pruebas con el fin de
efectuar el destete ventilatorio. La propuesta
de esta puntuacion se basa en la revision de
seis dreas por hemitérax (12 zonas en total),
donde cada una de las zonas puede recibir
una puntuacién que va desde O hasta tres. La
definicion de la puntuacién se puede realizar
con esta escala: a) patrén normal (presencia
de lineas A y menos de tres lineas B), lo cual
equivale a 0 puntos; b) mas de tres lineas B,
que equivale a un punto; c) lineas B coales-
centes con o sin consolidaciones pequenas,
lo cual equivale a dos puntos, y d) consoli-
dacién, que equivale a tres puntos (Figura 2).
Cabe recalcar que las puntuaciones de cada
uno de los 12 puntos se suman vy al final se
puede obtener una puntuacién que va desde
0 hasta 36.” Debido a la rapida evolucién de
la pandemia, este sistema de puntuacion adn
no ha sido validado; sin embargo, su aplica-
cién posiblemente nos permitira conocer de
mejor manera la evolucién de la enfermedad
y también su progresion o regresion.'?

Gopar-Nieto R et al. Utilidad del ultrasonido pulmonar en COVID-19

CONCLUSION

El USP es una herramienta facilmente re-
producible y que puede tener un papel muy
importante en eldiagnéstico y seguimiento de
los pacientes con neumonia por SARS-CoV-2
enloslugares donde el equipo esté disponible
y el personal tenga entrenamiento previo.
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RESUMEN

La pandemia por COVID-19 ha tenido muy importantes
repercusiones negativas, sanitarias, psicologicas, sociales y
economicas para las personas, las familias, las comunidades,
los paises y para la humanidad en general. La interrelacion
con la edad y la presencia de enfermedades cronicas no
trasmisibles (hipertension, diabetes, obesidad, tabaquismo)
parece ir mas lejos que lo que explicaria la prevalencia y
distribucion de ambas. Los medicamentos que actlian sobre
el sistema renina-angiotensina-aldosterona son pilares basicos
en el manejo de estas enfermedades. Se sabe, de tiempo
atras, que estos farmacos aumentan en forma significativa la
expresion en el tejido pulmonar de receptores para la enzima
de conversion de angiotensina de tipo 2. Este hecho junto con
el conocimiento de que la via de entrada del virus a la célula
es precisamente el receptor de ECA-2, inici6 una hipotesis,
basada en evidencia de muy baja calidad que rapidamente se
generalizo en los medios de comunicacion, la cual indica que
el empleo de estos medicamentos podria ser negativo y que
deberian suspenderse. La respuesta de practicamente todas las
sociedades cientificas fue casi inmediata, con la indicacion
precisa de que no deberia suspenderse el tratamiento con
estos farmacos, puesto que la evidencia de su utilidad esta
basada en una evidencia muy so6lida y de gran calidad. Casi
simultaneamente también aparecio la hipotesis, también basada
en evidencia muy preliminar, de que estos medicamentos no
solo resultan dafinos, sino que son benéficos; sin embargo,
tampoco se aceptan todavia como agentes para la prevencion
o tratamiento de esta enfermedad o sus complicaciones. La
presente revision relata los conocimientos actuales sobre la
relacion entre COVID-19 y SRAA.

INTRODUCCION

ABSTRACT

The COVID-19 pandemic has had major negative health,
psychological, social and economic repercussions for
individuals, families, communities, countries and for
humanity in general. The interrelation with age and
the presence of chronic non-communicable diseases
(hypertension, diabetes, obesity, smoking) seems to go
further than what would be explained by the prevalence
and distribution of both. The drugs that act on the renin-
angiotensin-aldosterone system are in many cases the
backbone for the management of these diseases, it has
been known for a long time that these drugs significantly
increase the expression of receptors for angiotensin
conversion enzyme type 2 in the lung tissue. This fact,
together with the knowledge that the route of entry of
the virus into the cell is precisely the ACE-2 receptor,
initiated a hypothesis, based on very low-quality evidence,
which quickly became generalized in the media, that
the use of these drugs could be negative and that they
should be interrupted immediately. The response of
practically all Scientific Societies was almost immediate,
with the precise indication that treatment with these
drugs should not be discontinued, since the evidence of
their usefulness is based on very solid and high-quality
evidence. Simultaneously, a different hypothesis also
appeared, also based on very preliminary evidence, that
these drugs are not only harmful but also beneficial,
however these medicaments are not yet accepted as
agents for the prevention or treatment of this disease or
its complications. This review reports current knowledge
on the relationship between COVID-19 and SRAA.

El fenémeno ha impactado gravemente en
la economia de las familias y de los paises,
esto ha profundizado de manera grave las

La pandemia global de la enfermedad por
infeccién del coronavirus SARS-CoV-2 2019
(COVID-19) ha tenido implicaciones negativas

diferencias politicas preexistentes, y a la vez,

Recibido: 7
comy como sucede con todo fenémeno que afecte

22/04/2020 _ . .
Aceptado: de magnitud sin precedentes para la salud al hombre, ha influido favorablemente en
30/04/2020 biolégica, psicolégica y social de las personas. el progreso de la ciencia. La secuenciacion

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s182-s189

% www.medigraphic.com/cms



Diaz-Barreiro LA et al. COVID-19 y el sistema renina, angiotensina, aldosterona

genética del virus, la basqueda de una vacu-
na y de un tratamiento se han hecho a una
velocidad nunca vista.

Un aspecto interesante de las discusiones
cientificas es que ha resurgido el interés por el
conocimiento de los mecanismos de accién
viral y ha tomado importancia reciente el re-
cordar que la penetracién del virus al interior
de la célula (especialmente del endotelio pul-
monar, pero también renal, intestinal y de los
vasos sanguineos) se hace por el camino del
receptor de la enzima de conversién de angio-
tensina tipo 2 (ECA-2)" y esto ha dado lugar a
discusiones sobre la pertinencia del empleo de
los medicamentos que acttian sobre el sistema
renina angiotensina aldosterona (SRAA) en
condiciones de la pandemia actual.

Es motivo de esta revision destacar las bases
cientificas de estas discusiones, en ocasiones
controversiales, asi como relatar y analizar las
recomendaciones emitidas por diferentes gru-
pos y sociedades cardiolégicas sobre el tema.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé revision de la literatura en PubMed
en el periodo comprendido entre el 1 de di-
ciembre de 2019y el 14 de abril de 2020, con
la palabra COVID-19, combinada alternativa-
mente con ACE-2, ACE-Inhibitors, ARB y RAAS.

Se utilizaron los buscadores Google y
Yahoo! para recabar informacién referente a
los términos COVID-19 y RAAS, y en Scholar
Google con los términos COVID-19 y antihy-
pertensive treatment.

RESULTADOS

En el periodo sefialado se encontraron 120
publicaciones indexadas con la siguiente
distribucién: con el término COVID-19 y
ACE-2 (74 resultados), con COVID-19 y ACE-
INHIBITORS (35 resultados), con COVID-19 y
ARB (seis resultados), con COVID-19 y RAAS
(cuatro resultados).

La basqueda de los términos COVID vy
ECA-2 en Google arroja 184 millones de men-
ciones, en Yahoo! 228 millones y en Scholar
Google 1,890 menciones. La revisién en
Google se ajusta mas a la presencia de ambos
términos en forma simultanea, mientras que
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en Yahoo! se reportan ademas resultados de
cada uno de los términos por separado. En
Google Scholar se recogen los resultados de
publicaciones de alto impacto, pero también
en lo que podriamos llamar la literatura gris:
resimenes, libros y articulos de fuentes de
calidad como editoriales académicas, socie-
dades profesionales, publicaciones en linea
preliminares o universidades.

La més extensa y completa revision actual
sobre el tema es la realizada por Sparks MA'y
colaboradores en el Blog Neph)C,? que registra
solamente 11 estudios sobre la severidad de
COVID-19y su mortalidad en pacientes hiper-
tensos, nueve de ellos en Wuhan, China, uno
en ltalia y otro en Washington, USA. Reporta
también cuatro estudios sobre desenlaces cli-
nicos con el uso de ARB y ACE en pacientes
con COVID-19 en bases de datos de ciudades
chinas. Todos estos estudios comprenden
pocos casos y son retrospectivos. Asimismo,
registra la posicién recomendada respecto a
la continuacién o suspension del tratamiento
en pacientes, tomando medicamentos que ac-
tlan en el SRAASRA de 13 sociedades cientifi-
cas de Cardiologfa, Hipertension, Nefrologia,
Diabetes, Insuficiencia Cardiaca, Medicina
General y Pediatrfa, todas ellas publicadas en
marzo de 2020.

Otro cambio importante en la vida cientifi-
ca, provocado por la pandemia, es el hecho de
que las revistas médicas mas prestigiadas han
acelerado muy significativamente su tiempo
de aceptacién de trabajos, han hecho casi
universal la publicacién inmediata en linea y
el acceso sin costo a los articulos.

DISCUSION

La interrelacién entre la intervencion terapéu-
tica sobre el SRAA y COVID-19 se ha prestado
a una intensa discusion reciente, por lo que
consideramos pertinente recordar algunos
conceptos basicos.

Relaci6n entre ECA-2 y virus
SARS-CoV-2 (COVID-19)

Debido a que se ha publicado que el virus
SARS-CoV-2 requiere formar un complejo con
el receptor ECA-2 para penetrar al interior de

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s182-s189

www.medigraphic.com/cms



s184

Diaz-Barreiro LA et al. COVID-19 y el sistema renina, angiotensina, aldosterona

la célula endotelial, principalmente a nivel
pulmonar, apareci6 enseguida la preocupacién
relacionada al uso de inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA) o bloquea-
dores del receptor de angiotensina (BRAT), ya
que se conoce, por lo menos en animales, que
ambos farmacos incrementan el nimero de
receptores ECA-2. Al existir un mayor nimero
de receptores ECA-2, en teoria, se facilitaria
primeramente la infeccién celular por el virus y,
lo que es aln peor, la gravedad de la infeccion
pudiera ser mayor en los pacientes tratados con
estos farmacos.

Como se sabe, en la actualidad la hiperten-
sion arterial es una de las principales comorbi-
lidades en los pacientes graves con COVID-19
y millones de pacientes estan siendo tratados
con IECA o BRAT, lo cual provocé que algunos
autores de gran prestigio® externaran sus opi-
niones, seguidos por publicaciones no médicas
que mostraron su preocupacion al respecto, tal
como sucedié con el influyente Daily Mail de
Inglaterra del 13 de marzo de 2020,* en el que
con un lenguaje impreciso se sugirié indicar la
necesaria interrupcion de estos medicamentos.

La noticia se hizo rapidamente viral y en
las redes sociales y medios masivos de comu-
nicacién, como la radio o televisién, se reco-
mendé de manera anticipada a los pacientes
interrumpir el uso de IECA y BRAT (aun sin
consultar al médico tratante). Existieron opi-
niones diversas y bastante heterogéneas, des-
de las que sugerian suspender el tratamiento
a todos los pacientes no infectados tratados
con estos farmacos (independientemente de
su indicacion terapéutica [hipertension arte-
rial, nefropatia, insuficiencia cardiaca, etcéte-
ra]) hasta las que sugerfan que sélo deberfan
suspenderlo los pacientes infectados o por lo
menos aquéllos infectados que requirieran
cuidados intensivos. Esta afirmacién, como
explicaremos con mayor amplitud, es en rea-
lidad meramente especulativa, pues no existe
a la fecha evidencia clinica alguna sobre la
existencia de riesgos de adquirir o potencia-
lizar la infeccién, ni sobre la conducta de
retirar estos medicamentos en quienes estan
controlados con ellos; por el contrario, esta
conducta podria resultar en mayor morbimor-
talidad cardiovascular debido al descontrol
de la hipertensién arterial o enfermedad

cardiovascular subyacente. De especial pre-
ocupacién son los pacientes con insuficiencia
cardiaca que se encuentran controlados con
este tipo de farmacos y en quienes constituye
una terapia irreemplazable.

Resulta, pues, pertinente revisar los co-
nocimientos actuales sobre el sistema renina-
angiotensina-aldosterona (SRAA), las caracterfs-
ticas del virus y la informacién sobre el efecto
del bloqueo del SRAASRA, en especial con
inhibidores de la enzima de conversién de la
angiotensina (IECA) y los bloqueadores de los
receptores de tipo 1 de angiotensina Il (BRAT).

Sistema renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA)

El sistema renina-angiotensina-aldosterona
(SRAA) es un complejo y multifactorial sis-
tema de péptidos y enzimas que participan
en miltiples acciones muy protagénicas
en el organismo.

Recordemos en qué consiste este complejo
sistema: es pilar fundamental en el sostenimien-
to de sistemas homeostaticos tan importantes
como son el ajuste de la relacién entre el
continente del aparato circulatorio (vasos san-
guineos) y su contenido (volumen circulante),
ademas son vitales para el funcionamiento del
aparato circulatorio (gasto cardiaco y presion
arterial) y para el equilibrio electrolitico en los
tres compartimentos del cuerpo (intravascular,
intersticial e intracelular).

El sustrato fundamental del SRAA lo consti-
tuye un péptido de 14 aminoacidos, presente,
primordialmente, en el higado (SRAA circu-
lante), aunque también puede encontrarse en
practicamente cualquier célula (SRAA local),
sobre el cual actGa una enzima proteolitica,
conocida como renina, que es principalmente
producida en la macula densa renal como resul-
tado de mudiltiples estimulos, en especial por la
«percepcion» de un flujo renal disminuido, un
tono simpatico aumentado y/o un desequilibrio
electrolitico.

La renina acorta al tetradecapéptido an-
giotensinégeno en un decapéptido conocido
como angiotensina | (At-1) que tiene poca acti-
vidad biolégica. La enzima de conversion de la
angiotensina (ECA), presente en la membrana
de las células endoteliales (existe también una
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version soluble circulante y probablemente una
intracelular), convierte a la At-1 en un octapép-
tido conocido como angiotensina Il (At-1l) que
ejerce multiples acciones bioldgicas al unirse a
su receptor conocido como RAt-1 y que pro-
duce respuestas fundamentalmente vasocons-
trictoras, protrombéticas, proinflamatorias, de
retencion de agua y sodio que en condiciones
fisiol6gicas participan haciendo eficiente el
gasto cardiaco, redistribuyéndolo hacia las zo-
nas que en determinado momento requieran
mayor o menor consumo energético y que en
condiciones de hipovolemia reduce el tamano
del sistema arterial para mantener una presion
y un flujo adecuados, ademas que retiene agua
y sodio para restaurar el volumen. En caso de
ruptura del sistema circulatorio, la angiotensina
I intenta cerrarlo inicialmente con vasocons-
triccién y trombosis del sitio y posteriormente se
repara con sus mecanismos inflamatorios y pro-
liferativos. Este sistema vital para el ser humano
(que en un criterio evolucionista permitio a las
especies iniciales abandonar el mar) cuando
se sobreexpresa por un estimulo equivocado
o por una falla intrinseca, se convierte en uno
de los principales mecanismos fisiopatolégicos
para enfermedades tan importantes como la hi-
pertension arterial, la aterosclerosis, la diabetes
y sus temibles consecuencias: la cardiopatia
isquémica, la insuficiencia cardiaca y los danos
renal, cerebral y hepatico.

Una accién importante de la angiotensina Il
sobre el receptor RAt-1 es la estimulacion de la
sintasa de aldosterona, con lo que se convierte
en uno de los mas importantes secretagdgos de
la aldosterona, sustancia con profundos efectos
sobre el equilibrio electrolitico y con efectos
antiproliferativos muy potentes (especialmente
antifibrosis).

En resumen, el SRA es fundamental para
la vida, pero es ademés uno de los principales
mecanismos que explican, sostienen y com-
plican a las principales enfermedades crénicas
no trasmisibles que constituyen el principal
problema de salud para la especie humana.

Como sucede con todo fenémeno o sistema
biolégico, el SRAA convive e interacttia con
otros sistemas antagénicos. El primer sistema
antagénico a SRAA, reconocido histéricamen-
te, es el sistema de la bradiquinina, sustancia
que ejerce precisamente un efecto contrario
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al de la At-1I: es un potente vasodilatador,
estimulador de la produccién de 6xido nitrico
(NO), que ejerce acciones antiinflamatorias,
antiproliferativas y antitrombdticas. Sucede que
la ECA también tiene como accién enzimatica
el degradar a la bradiquinina, de tal forma que
el aumento de la actividad de la ECA resulta,
por un lado, en una mayor disponibilidad
de angiotensina Il, pero a su vez en menores
cantidades de bradiquinina. Otro sistema an-
tagdnico a la angiotensina Il es la existencia de
receptores RAt-2, que si bien no estan en todos
los tejidos ni son constitutivos (esto es, que
s6lo se expresan por ejemplo en condiciones
de estrés) su estimulacion por variantes de la
angiotensina Il (B-Tyr* Angiol | 'y B-lle>-Angll) y
por LP2-3 o C21 produce efectos contrarios a
los de la estimulacion del RAt-1.

El proceso de degradacién de la angioten-
sina por enzimas proteoliticas es muy variado:
la accién de la aminopeptidasa A convierte a
la angiotensina en un heptapéptido que pierde
el primero y los dos dltimos componentes de
la cadena peptidica, por lo que se le clasifica
como angiotensina 2-8 y se conoce como an-
giotensina lll, la que a su vez por accién de la
aminopeptidasa N se convierte en angiotensina
3-8, conocida como angiotensina IV, estos dos
Gltimos subproductos son activos, la angioten-
sina lll con accién similar a la At-I sobre los
receptores RAt-1 y RAt-2 mientras que la Ang-
IV actda en una aminopeptidasa regulada por
insulina (IRAP, por sus siglas en inglés).

De manera reciente se describi6 la existencia
de una variante de la ECA, es la ECA-2, que es
muy similar a la ECA pues conserva 60% de
homologia con ella, su accién es convertir a la
Ang-ll en angiotensina 1-7 (Ang 1-7) que actla
sobre otro receptor de la membrana conocido
como MAS, que se expresa en varios tejidos,
entre los que sobresalen los neumocitos tipo 2
(productor del surfactante pulmonar). Este pép-
tido tiene una accion vasodilatadora y diurética
de agua y sodio, con lo que resulta en un efecto
moderadamente reductor de la presién arterial
y al parecer més importante por estimular la
produccién de éxido nitrico por la célula endo-
telial, que resulta particularmente protector, en
especial del tejido alveolar.

Es relevante para esta revisién hacer hinca-
pié en que la expresion de ECA-2 se incrementa
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sustancialmente en pacientes con diabetes tipo
1 otipo 2, con el uso de IECA 'y BRAT y con los
bloqueadores de mineralocorticoides, (al me-
nos con espironolactona),® ademds debemos
recordar que ECA-2 es una peptidasa unida a
la membrana epitelial, que tiene en una posi-
cion extracelular en la mayorfa de su dominio
peptidico N terminal, que es su sitio catalitico y
que a su vez es el que se une con los virus del
grupo SARS al que pertenece el SARS-CoV-2.°

Caracteristicas relevantes del virus
SARS-CoV-2 para su relacién con SRA

El virus SARS-CoV-2 causante de la actual
pandemia de COVID-19, que se inici6 a finales
de 2019 en la ciudad china de Wuhan, es un
coronavirus de la familia de los betacorona-
virus, similar a otros virus que infectan a los
murciélagos, y del que también forma parte el
virus del SARS (sindrome respiratorio severo
agudo) y el agente causal del MERS (sindrome
respiratorio de Medio Oriente), asi como cuatro
coronavirus asociados a la gripe comun. La se-
cuencia genética de este virus fue rdpidamente
estudiada y hecha publica en los primeros dias
de enero” al inicio de la pandemia.

SARS-CoV-2 es un virus de una cadena
simple de ARN de polaridad positiva, es muy
grande, pues mide 80-120 nm. Su genoma estd
integrado por aproximadamente 29,891 bases
que codifican para 9,860 aminodacidos. Estd
formado por tres protefnas estructurales: espiga
(S), envoltura (E) y membrana (M). La proteina
estructural S es una proteina altamente glico-
silada y en asociacién con otros homotrimeros
estructura a las espigas tan caracteristicas del
virus y es la responsable de permitir el ingre-
so de COVID-19 a las células alveolares del
pulmén, ya que determina el tropismo por el
receptor ECA-2.

En otros virus son estas espigas las que son
el blanco de los antivirales, que en el caso del
agente causal de COVID-19 han sido tres los
probados sin que se demuestre acci6n (til.
Son ademas estas protefnas el principal obje-
tivo para ser atacado con una vacuna que se
busca intensamente.

Cada monémero de la proteina S se orga-
niza en dos dominios: el STy el S2. En el S1 se
encuentra el sitio de unién al receptor ECA-2

que se expresa en la subpoblacién de células
alveolares de tipo 2 que son las encargadas
de producir el surfactante pulmonar, éste
también es el sitio de entrada de otros SARS-
CoV, mientras que los virus MERS-CoV usan la
dipeptidil-peptidasa (DPP-4) como receptor de
superficie. Ademas, es probable que el SARS-
CoV-2 utilice otros receptores para infectar
macréfagos y células T.8

Los virus para subsistir requieren crear
incontables copias de si mismos y para esto se
valen de la maquinaria intracelular, por lo que
requieren infectar a un huésped; en el caso del
SARS-CoV-2, sus espigas actuarfan como una
llave para abrir la cerradura de entrada a las
células, que en su caso es la ECA-2.

Un estudio realizado por Zhou y colegas
indic6é que la ECA-2 es probablemente el re-
ceptor celular de COVID-2019, que también
fue el receptor de SARS-CoV y HCoV-NL637.7

Hipertensién arterial, IECA,
BRAT y COVID-19

En un reporte reciente del brote de COVID-19
iniciado en la provincia china'® de Wuhan,
Hubei, se muestra que las personas de edad
avanzada y los portadores de enfermedad
cardiovascular e hipertensién arterial desarro-
llan enfermedad mas severa. La hipertensién
arterial en pacientes que sufren COVID-19 se
ha reportado entre 15y 30% (en México en la
actual etapa 2 del contagio, es mayor a 45%) y
en las series italianas hasta dos terceras partes
de los que murieron sufrian de hipertensién
arterial. De acuerdo a esto, podriamos afirmar
que los sujetos hipertensos efectivamente
parecen tener una enfermedad mas grave; sin
embargo, en la mayoria de estos estudios, ni
la frecuencia ni la gravedad de la enfermedad
estan corregidas por la edad y sabemos que
la edad del paciente es el parametro mas
sospechoso relacionado con la gravedad de la
enfermedad viral. Ademas, llama la atencién
que esta relacién no se ha descrito previamente
para otro tipo de infecciones en pacientes que
sufren hipertension arterial.!!

Los BRAT son los medicamentos antihi-
pertensivos mas empleados en el mundo (en
Meéxico los IECA los superan), ambos grupos
de medicamentos aumentan la expresién

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s182-s189

www.medigraphic.com/cms



Diaz-Barreiro LA et al. COVID-19 y el sistema renina, angiotensina, aldosterona

de los receptores ECA-2, aproximadamente
duplicandolos y hasta triplicindolos.’” Hasta
ahora este hallazgo se ha realizado sélo en
animales y a pesar de que no existen estudios
en humanos, en la mayoria de los estudios
revisados, se extrapolan a los humanos los
hallazgos en animales.

Curiosamente el Ginico estudio que analiza
el efecto del tratamiento con BRAT o IECA en
pacientes con COVID-19 marca exactamente
lo contrario. Se trata de un ensayo realizado en
China, este es una revision retrospectiva de los
expedientes electrénicos médicos, de pacien-
tes hospitalizados con COVID-19, del 11 de
enero al 23 de febrero de 2020, en el Hospital
Shenzhen Third People’s. Se analizaron los
resultados en 42 pacientes que se dividieron
en dos grupos, 17 de ellos recibieron IECA o
BRAT vy otros 25 tratamiento antihipertensor
que no los contenia. Los autores concluyen:
«Los pacientes que reciben terapia con [ECA o
BRAT tenfan una tasa mas baja de enfermeda-
des graves y una tendencia hacia un nivel mas
bajo de IL-6 en la sangre periférica. Ademas,
la terapia IECA o BRAT aument6 el recuento
de células T CD3 y CD8 en sangre periférica y
disminuy6 la carga viral méxima en compara-
cién con otros medicamentos antihipertensivos.
Esta evidencia respalda el beneficio del uso de
IECA o BRAT para contribuir potencialmente a
la mejora de los resultados clinicos de pacientes
con hipertensién arterial COVID-19»."3

La posibilidad de que los BRAT y los IECA
no sean dafinos, sino por el contrario benéfi-
cos en casos de ataque agudo y severo viral al
pulmén, se ha explorado desde antes de esta
pandemia en pacientes con neumonia por
COVID-19 y en casos SARS.™

Pueden existir hipétesis alternas a la idea
simple de que el aumento de receptores ECA-
2, que produce el bloqueo del SRAA, resulte
favorable a la infeccién y gravedad de CO-
VID-19 vy, por lo contrario, este aumento de
receptores sea favorable, tal como se indica en
una publicacion reciente:'° la proteina del virus
contenida en sus espigas induce una regulacion
ala baja de ECA-2 en el pulmén, lo cual origina
una sobreproduccién de At-1l por la ECA, este
exceso no es contrarrestado por la conversién
de At-1l a AT(1-7), por lo que el exceso de At-II
provoca una severa vasoconstriccién, aumento
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de la permeabilidad vascular, inflamacién se-
vera y fibrosis intersticial que explicarfa la gra-
vedad del dano que se produce en el pulmén.
Otra explicacion alternativa similar a la
anterior (que favoreceria la hipétesis de que
en realidad el empleo de agentes que acttan
sobre el SRAA y que aumentan los receptores
para ECA-2) serfa que el virus rapidamente
ocupa todos los receptores ECA-2 disponibles
(con mayor razén si han disminuido), dejando
sin posibilidad a la Ang1-7 de efectuar su be-
néfica accion antiinflamatoria y antifibrética
en los neumocitos, que puede ser vital para
la preservacion de la integridad anatémica y
funcional de los alvéolos pulmonares.

Posicion de distintas sociedades
internacionales y mexicanas sobre el uso de
IECA y BRAT en pacientes con COVID-19

Después de la explosién mediatica sobre los
posibles peligros del tratamiento con antihiper-
tensivos que acttian sobre el SRAASRA en pa-
cientes de alto riesgo para adquirir COVID-19
con aquéllos con la enfermedad establecida, un
importante grupo de sociedades cientificas con
interés en el campo emitieron su opinién. Es
de mencionarse que ninguna de ellas se inclina
por suspender el tratamiento con IECA o BRAT
por causa de COVID-19.

La primera publicacién al respecto es la de
la Sociedad Europea de Hipertension, del 12
de marzo de 2020, seguida por la Sociedad
Europea de Cardiologia (Hypertension Cou-
ncil),'® Hypertension Canada,'® la Canadian
Cardiovascular Society,?® la Sociedad Renal
del Reino Unido,?" la Sociedad Internacional
de Hipertension,?? el Colegio Americano de
Médicos (American College of Physicians),** la
Sociedad Espafiola de Hipertension,?* en forma
conjunta la Asociacion Americana del Corazén
(AHA), la Sociedad de Insuficiencia Cardiaca
de América (HFSA) y el Colegio Americano de
Cardiologia (ACC),?* las Sociedades Europeas
Renal y de Dialisis y Trasplante,?® la Sociedad
Americana de Nefrologia Pediétrica. Asi como
el Consejo Australiano de Presi6n Elevada,?’
la World Hypertension League,?® la Sociedad
Australiana de Diabetes.?? En México, el Grupo
de Expertos en Tratamiento de la Hipertension
Arterial (GRETHA-México),*° Sociedad Mexi-
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cana de Cardiologia y Asociacién Nacional de
Cardi6logos de México.!

En todas estas declaraciones se recomienda
no retirar el tratamiento con [ECA o BRAT en
la poblacién general por motivo de la pande-
mia, ni en pacientes que estén tomando estos
medicamentos por cualquier indicacién y que
padezcan COVID-19, tampoco se indican
como terapéutica para COVID-19.

CONCLUSIONES

Por el momento, y a falta de evidencia
proveniente de estudios comparativos, los
expertos y las sociedades médicas coinciden
y recomiendan que, todo paciente que esté
tomando medicamentos que actlan sobre el
SRAA, ya sea por hipertensién arterial, sin-
dromes isquémicos coronarios y, en especial,
insuficiencia cardiaca, no deben suspender-
los por motivo de COVID-19. Sin embargo,
también se recomienda que en pacientes que
no los estan tomando, no se prescriban por
razén de COVID-19. El razonamiento ético
se basa en que los beneficios del empleo de
estos medicamentos en sus indicaciones acep-
tadas estan bien demostradas con evidencias
sé6lidas, mientras que el perjuicio o beneficio
de su uso en pacientes con COVID-19 son
actualmente hipétesis, sin evidencia razona-
ble que las apoyen.

Una de las lecciones que nos reitera esta
relacién entre COVID-19 y el SRAA es el he-
cho que la biologfa no sigue las leyes humanas
de la légica general o del «sentido comdny,
como seria el pensar de manera «muy l6gi-
ca, que si el virus requiere para entrar a la
célula del receptor ECA-2, y se aumenta la
expresion por los medicamentos, aumentan
las posibilidades del virus para infectar y
dafar» y que la tentacién de interpretar a
la salud/enfermedad con estos instrumentos
«légicos» o «intuitivosy, tan empleados por
varios siglos por la Medicina y actualmente
por no pocos legos.

Con una enfermedad de impacto catastré-
fico, como COVID-19 para la que no se han
desarrollado vacunas, ni tratamiento especifico,
la desesperacién y el buen deseo predispone
para aceptar hipétesis atractivas como las des-
critas; no obstante, esto resulta en un error que

puede ser muy peligroso y expresa la practica
de un pensamiento basado en ocurrencias y
quiza buenos deseos, pero que no tiene cabi-
da, en un pensamiento educado en la ciencia
y que basa sus decisiones profesionales en las
evidencias mejores disponibles.
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RESUMEN

La pandemia por COVID-19 decretada por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) desde el 12 de marzo de 2020
estd produciendo estragos a nivel mundial y es un verdadero
reto econdmico, social y sanitario. Aunque las manifestaciones
clinicas del COVID-19 son sintomas respiratorios, algunos
pacientes también tienen sintomas cardiologicos. Dentro de
los pacientes con afecciones cardioldgicas' suponen un grupo
de mayor riesgo y que de hecho son un grupo especialmente
vulnerable, por su mayor riesgo de contagio y mayor
gravedad en caso de adquirir la enfermedad,? aquellos con
insuficiencia cardiaca (IC), incluyendo al trasplante cardiaco
(TC)y las asistencias ventriculares, asi como los pacientes con
hipertension arterial pulmonar (HAP). La IC es la principal
patologia cardiovascular cronica y los pacientes en este grupo
(y en mayor medida los casos con IC avanzada) son los
mas vulnerables para el desarrollo de cuadros clinicos mas
graves tras suffir la infeccion.’ De hecho, la IC es unas de las
complicaciones mas frecuentes en los pacientes con COVID-19.
De igual forma, los pacientes trasplantados, que requieren de los
inmunosupresores para evitar el rechazo del injerto, constituyen
una poblacién especialmente susceptible a la infeccién y a
desarrollar procesos mas graves. Esta situacion ha hecho que
la Sociedad Mexicana de Cardiologia (SMC) y la Asociacion
Nacional de Cardiologos de México (ANCAM), junto con
sus respectivos capitulos, hayan elaborado las siguientes
recomendaciones para el personal médico que participa en la
atencion de este grupo especial de pacientes en los diferentes
escenarios clinicos que padezcan o no COVID-19.

ABSTRACT

The COVID-19 pandemic decreed by the World Health
Organization (WHO) since March 12, 2020 is wreaking
havoc globally and it is a true economic, social and
health challenge. Although the clinical manifestations
of COVID-19 are respiratory symptoms, some patients
also have cardiological symptoms. Among patients with
cardiological conditions’ they represent a group of higher
risk and, in fact, they are a particularly vulnerable group,
due to their higher risk of contagion and greater severity in
case of acquiring the disease’ those with heart failure (HF),
including heart transplant (CT) and ventricular assists,
as well as patients with pulmonary arterial hypertension
(PAH). HF is the main chronic cardiovascular disease
and patients in this group are the most vulnerable for
the development of more serious clinical symptoms after
suffering the infection, and to a greater extent cases with
advanced HFE? In fact, HF is one of the most frequent
complications in patients with COVID-19. Likewise,
transplant patients who require immunosuppressants to
avoid graft rejection, constitute a population especially
susceptible to infection and to develop more serious
processes. This situation has made the National Association
of Cardiologists of Mexico (ANCAM) and the Mexican
Society of Cardiology (SMC) together with their respective
chapters, have prepared the following recommendations
for medical personnel, who participate in the care of this
special group of patients in the different clinical settings,
who suffer or not, of COVID-19.

La pandemia por COVID-19 decretada
por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) desde el 12 de marzo de 2020 esta
produciendo estragos a nivel mundial y es
un verdadero reto econémico, social y sa-

nitario. Aunque las manifestaciones clinicas
del COVID-19 son sintomas respiratorios,
algunos pacientes también tienen sintomas
cardiolégicos. Dentro de los pacientes con
afecciones cardioldgicas,! suponen un grupo
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de mayor riesgo y que de hecho son un grupo
especialmente vulnerable, por su mayor riesgo
de contagio y mayor gravedad en caso de
adquirir la enfermedad? aquellos con insufi-
ciencia cardiaca (IC), incluyendo al trasplante
cardiaco (TC) y las asistencias ventriculares, asi
como los pacientes con hipertension arterial
pulmonar (HAP). La IC es la principal patolo-
gfa cardiovascular crénica y los pacientes en
este grupo (y en mayor medida los casos con
IC avanzada) son los mas vulnerables para el
desarrollo de cuadros clinicos mas graves tras
sufrir la infeccion.? De hecho, la IC es unas
de las complicaciones mas frecuentes en los
pacientes con COVID-19.* De igual forma, los
pacientes trasplantados, que requieren de los
inmunosupresores para evitar el rechazo del
injerto, constituyen una poblacién especial-
mente susceptible a la infeccién y a desarrollar
procesos mas graves. Esta situacion ha hecho
que la Asociacién Nacional de Cardiélogos de
México (ANCAM) y la Sociedad Mexicana de
Cardiologfa (SMC), junto con sus respectivos
capitulos, hayan elaborado las siguientes re-
comendaciones para el personal médico que
participa en la atencién de este grupo especial
de pacientes en los diferentes escenarios clini-
cos que padezcan o no COVID-19.

PACIENTES AMBULATORIOS CON
INSUFICIENCIA CARDIACA EN EL CONTEXTO
DE LA PANDEMIA POR COVID-19

Dado que la poblacién con IC tiene un ma-
yor riesgo de infeccién y peor prondstico
si cursan con COVID-19, sugerimos las si-
guientes medidas:®

1. En todo paciente con IC es necesario
el aislamiento social y trabajar desde
casa durante todo el tiempo de la emer-
gencia sanitaria.

2. Procurar establecer consulta a distancia y
limitar al maximo las visitas presenciales
en el consultorio u hospital durante la
duracién de la contingencia sanitaria. El
apoyo de enfermeria en el seguimiento
es fundamental, asi como complementar
la visita con la obtencién de los datos que
el paciente pueda realizar en su domicilio
(disnea, edema, presién arterial, peso,
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frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno
[SaOZ]/ temperatura, etcétera).

3. No cambiar o suspender el tratamiento
de base en estos pacientes, especialmen-
te cuando la indicacién del mismo es la
mejorfa prondstica, como en el caso de
la IC con fraccién de expulsion reducida.
Es importante enfatizar en la continui-
dad del tratamiento con IECA/ARA2/
Sacubitril-Valsartan y en el recomendado
de acuerdo con gufas.

4. En caso de que el paciente cuente con un
dispositivo implantado (DAI, marcapasos
o resincronizador) procurar revisarlos por
telemetria. Este tipo de monitoreo remoto
permite comprobar el adecuado funciona-
miento de los dispositivos, asi como revisar
eventos arritmicos y eventuales descargas.
Cuando no se pueda y sea absolutamente
necesaria la revisién presencial, se debera
acudir al consultorio u hospital y evitar la
estancia en el servicio de urgencias.

5. Si el paciente presenta datos de des-
compensacién, procurar la atencién en
domicilio o en su defecto, utilizar la corta
estancia u «hospital de dia» para evitar la
hospitalizacién, pero en caso de requerirse,
de acuerdo con los criterios establecidos,
deberd procurarse que sea en un ambiente
libre de infeccién por COVID-19.

PACIENTE HOSPITALIZADO
POR DESCOMPENSACION DE
INSUFICIENCIA CARDIACA

Si el paciente con IC tiene una descompen-
sacion y requiere hospitalizacién (después de
haber agotado los recursos ambulatorios) se
deben buscar dos objetivos: a) evitar el conta-
gio del virus, y b) mejorar la IC lo mas pronto
posible. Para ello se requiere:

1. Planificar desde antes de su ingreso al hos-
pital la terapia a proporcionar.

2. Gestionar que su ingreso sea directo a hos-
pitalizacién, preferentemente sin pasar por
el servicio de urgencias.

3. Hospitalizarlo en zona libre de COVID-19
(establecido por cada unidad médica).

4. Permanecer en la habitacién con un maxi-
mo de un acompanante y sin visitas.
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5. Unicamente se realizardn examenes de
laboratorio o gabinete que se consideren
imprescindibles (péptidos natriuréticos, bio-
metria hematica (BH), electrolitos séricos,
gasometria y azoados, entre otros) para la
estratificaciéon y manejo del paciente. De-
ben evitarse exdmenes y procedimientos
que no determinen el tratamiento inme-
diato, que puedan prolongar la estancia
hospitalaria y que se puedan realizar en
forma externa.

6. En cuanto sea factible se deben plantear
estrategias de alta temprana con soporte
de terapias intermitentes mediante hospi-
talizacion a domicilio, visitas en domicilio
o atencion telefénica por parte del personal
médico de insuficiencia cardiaca para dis-
minuir el tiempo de estancia en zonas con
alto riesgo de contagio y liberar camas de
hospitalizacion.

7. Establecer el diagnéstico de sospecha de
infeccion por COVID-19 ante condicio-
nes clinicas o de laboratorio (NT proBNP,
dimero D, PCR de alta sensibilidad, tropo-
ninas, entre otros).

PACIENTE INGRESADO CON
INSUFICIENCIA CARDIACA Y SOSPECHA/
INFECCION POR COVID-19

Es importante considerar que el paciente con
IC y sospecha o confirmacién de COVID-19
tiene un prondstico adverso, debido a que la
infeccion por este virus agrava la enfermedad
de base e incluso se puede agregar dafio mio-
cardico directo que podria evolucionar a falla
multiorganica o miocarditis fulminante. El dafio
miocardico y la IC con o sin insuficiencia res-
piratoria representa hasta 40% de mortalidad
de estos pacientes.

En caso de sintomas de evolucién rapida y
progresivos de descompensacién de IC, més la
presencia de fiebre y tos, debera realizarse la
prueba para determinar COVID-19. Una vez
confirmado, se debe iniciar protocolo de aisla-
miento y examenes de laboratorio pertinentes,
ademas de determinacién de troponinas (Tn),
NT proBNP, dimero D y LDH, proteina C re-
activa (PCR) y procalcitonina. En caso de que
la prueba para SARS-CoV-2 fuera negativa (lo
cual puede ser en los primeros tres dias de

Tabla 1: Diferencias entre insuficiencia cardiaca descompensada e infeccién por COVID-19.

COVID-19 Insuficiencia cardiaca
Analitica
Linfopenia 1A -
ProBNP —/+ ++
PCR {HHF +
Dimero D HEF —+
Pruebas de imagen
Radiografia de torax
Infiltrados Periféricos Centrales, en alas de mariposa
Hilios aumentados —/+* +++
Cardiomegalia —* +
Derrame pleural —* T
TAC Imagenes en vidrio deslustrado de Imagenes en vidrio deslustrado de

predominio periférico bilaterales (al inicio

pueden ser unilaterales
+/— condensaciones segmentarias
+/— engrosamiento pleural

predominio central

Condensaciones de predominio central
Dilatacion de venas pulmonares
Derrame pleural

* Puede estar presente en insuficiencia cardiaca previa.

Tomado de Baguda y cols.

5
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iniciados los sintomas), repetirla a las 72 horas
y tratar al paciente como positivo hasta su con-
firmacién. En relacion a los estudios de imagen
es importante realizar una radiografia de térax
e incluso una tomografia de térax para valorar
la severidad de la neumonia por COVID-19.

En tanto se tenga la confirmacién de la
prueba para SARS-CoV-2, se tienen que va-
lorar los sintomas o signos del paciente con
IC para poder encaminar el diagnéstico y en
ese sentido poder guiar el tratamiento de la
descompensacion de la enfermedad de base.
Si el paciente presenta sintomas virales y/o
fiebre es muy probable que tenga COVID-19,
si el paciente tiene tos, fatiga y disnea puede
tratarse de COVID-19 o descompensacién
de la IC. Si por el contrario al paciente le
aumenta el edema, la ascitis o la ganancia de
peso, orienta mas a la probabilidad de agudi-
zacién de la IC.

En el manejo del paciente con IC y CO-
VID-19 debe tenerse una conducta conser-
vadora en relacién a la administracién de
soluciones parenterales. En caso de datos de
hipoperfusién, se recomienda la monitoriza-
cion invasiva de pardmetros hemodinamicos.
Si existe insuficiencia respiratoria refractaria a
la administracién de oxigeno suplementario,
hay que considerar un modo de ventilacién
no invasiva que no genere dispersién del aire
exhalado. En los casos en los que el paciente
presente edema agudo de pulmén (EAP) se
prefiere no retrasar la intubacién endotraqueal,
favoreciendo protocolos de ventilacion para
distrés respiratorio. En aquellos casos en los que
no se logra mejorar la oxigenacién con ventila-
cién mecénica podra considerarse la utilizacion
de oxigenacién por membrana extracorpérea
(ECMO, por sus siglas en inglés).

Algunos medicamentos utilizados para el
tratamiento de COVID-19 pueden generar
arritmias ventriculares, por lo que es importante
hacer las consideraciones necesarias, particu-
larmente medicién del QT y QTc, asi como de
niveles de electrélitos séricos para evitar efectos
adversos potencialmente fatales.

PACIENTE TRASPLANTADO DE CORAZON

Estas recomendaciones se emiten tomando en
cuenta la evidencia actual y de acuerdo con
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los lineamientos de la International Society for
Heart and Lung Transplantation (ISHLT), la So-
ciedad Europea de Cardiologia, la Asociacién
Espafiola de Insuficiencia Cardiaca, la Sociedad
Espafiola de Cardiologia, asi como por la Se-
cretarfa de Salud a través del Centro Nacional
de Trasplantes (CENATRA).

1. Serecomienda en todo paciente trasplanta-
do aplicar medidas estrictas de aislamiento
y, siempre que sea posible, fomentar el tra-
bajo en casa, en caso de requerirlo, realizar
la nota médica para el trabajo a todos los
pacientes que no puedan evitar el contacto
con otras personas en su actividad laboral.

2. Se aconseja que todas las consultas posibles
se hagan via telefénica o por videollamada.

3. En la medida de lo posible se deberan
posponer las biopsias endomiocérdicas,
ecocardiogramas de seguimiento o estudios
electivos para evitar acudir al hospital.

4. Se aconseja mantener las biopsias endo-
miocérdicas o controles clinicos y analiticos
s6lo dentro de los tres primeros meses pos-
teriores al trasplante o tras un episodio de
rechazo. En caso contrario, se deben diferir.

5. Paralos pacientes que tengan que acudir al
hospital se recomienda contacto telefénico
previo para descartar sintomas sugestivos de
infeccion y tomar las medidas necesarias si
hay sospecha de infeccién por COVID-19.

6. Se debe buscar atender a los pacientes tras-
plantados en zonas libres de COVID-19 y
tanto el paciente como el personal que les
atienda deberan llevar mascarilla de triple
capa como prevencion.

7. Se debe evitar al maximo que el paciente
salga de su casa y acuda al hospital.

PACIENTE TRASPLANTADO CON
SOSPECHA/CONFIRMACION DE
INFECCION POR COVID-19

Se deben realizar los estudios de imagen to-
racica, dandole preferencia a la tomografia.
Debe realizarse la prueba para determinar
COVID-19 en cuanto se tenga la minima sos-
pecha de infeccién.

Con relacién al tratamiento inmuno-
supresor, se sugieren los ajustes definidos
en la Tabla 2.
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Tabla 2: Ajustes al tratamiento inmunosupresor

Infeccion leve

Infeccion moderada
a severa

Tratamiento
farmacologico

del paciente trasplantado.

— Mantener tratamiento habitual de inmunosupresion
o reducir a un nivel sérico inferior terapéutico

— Suspender micofenolato o azatioprina por 48 h'y
revalorar el inicio

— Considerar suspender micofenolato/azatioprina y
reducir niveles de anticalcineurinicos

— Se puede aumentar la terapia con corticosteroides
0 incluso administrar inmunoglobulinas

— No existe evidencia especifica de ningtin
tratamiento hasta este momento y se deben
establecer protocolos en cada centro

PACIENTES CON INSUFICIENCIA
CARDIACA AVANZADA Y NECESIDAD
DE TRASPLANTE CARDIACO

Se recomienda evaluar cuidadosamente el
riesgo-beneficio de realizar un trasplante
cardiaco durante la emergencia sanitaria por
COVID-19. Se debe realizar s6lo en casos de
urgencia y maximizar el estudio del donan-
te y del receptor con negatividad de frotis
para SARS-CoV-2.

Para pacientes que han tenido infeccién por
COVID-19, antes de proceder al trasplante, se
recomienda esperar 14 dias para el trasplante
tras el diagnéstico inicial y tener dos frotis nega-
tivos, separados una semana. Debe confirmarse
que no hay afeccién pulmonar por COVID-19
(mediante TAC) y confirmar con nuevos frotis
seriados negativos. En todo caso, por el riesgo
de fibrosis, se debe actuar con gran prudencia
en este contexto.

PACIENTES CON HIPERTENSION
ARTERIAL PULMONAR Y COVID-19

Debido al riesgo incrementado, todo pacien-
te con HAP durante la emergencia sanitaria
debe mantener el aislamiento social y trabajar
desde casa, asi como seguir las medidas higié-
nicas recomendadas.

En la actualidad, el aspecto mas desafiante
de la atencién continua de los pacientes con
HAP es considerar el «riesgo de exposicion»
de aquéllos que acuden a la clinica u hospital

para seguimiento y nuevas citas, incluidas las
pruebas de laboratorio de rutina. Encontrar
medios para agilizar la atencién ambulatoria
durante este tiempo y descargar el trabajo a
los médicos mediante la utilizacién de médicos
y enfermeras especializados, videollamadas,
asi como servicios de farmacia especializados,
puede mejorar en gran medida los puntos de
contacto con los pacientes para optimizar la
deteccion de los signos de empeoramiento del
estado clinico y de riesgo de estos pacientes.
La atencién se centra en los siguientes puntos:

1. Recibir nuevos pacientes para el diagnéstico
y tratamiento de HAP, continda requiriendo
de una evaluacién exhaustiva para excluir
cuidadosamente los grupos 2 y 3 de hiper-
tensién pulmonar (HP) antes de comenzar
las terapias especificas para HAP?

2. Se tendran que ponderar los riesgos de
exposicion a COVID-19 durante los pro-
cedimientos electivos, como el cateterismo
cardiaco derecho (CCD) y los beneficios de
esta evaluacién para facilitar las terapias
especificas para HAP.

3. Para pacientes estables con alta probabili-
dad de tener HP del grupo 2 y 3, la evalua-
cion electiva debe diferirse hasta una fecha,
ya que el abordaje diagnéstico y terapéutico
debera enfocarse al grupo de riesgo.

4. Iniciar y monitorizar las terapias de HAP
puede ser manejado por enfermeras es-
pecializadas en HAP y llamadas/visitas
telefénicas o videollamadas en centros
seleccionados.

5. Eltratamiento de la HPTEC probablemente
serd similar al de la HAP durante la pan-
demia de COVID-19, considerando que
la intervencién quirdrgica y la angioplastia
pulmonar con balén estaran menos dispo-
nibles de inmediato.

6. Los pacientes con HAP y HPTEC se atende-
ran sélo si presentan IC derecha descom-
pensada refractaria.

7. En pacientes que reciben anticoagulacién
para HPTE vy fibrilacién auricular, entre
otros, se sugiere cambiar a anticoagulantes
orales directos o heparina de bajo peso
molecular para evitar la visita al laboratorio
para obtener y controlar un INR terapéutico
con uso de warfarina o acenocumarina.
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8. En pacientes inestables en la UCI con
COVID-19, utilizar oxigenoterapia de alto
flujo, ventilacién mecénica (BiPAP/CPAP),
intubacion y, en algunos casos, ECMO. En
este contexto, el manejo de la ventilacion
y el soporte circulatorio presentan desafios
Gnicos y muy complejos que limitan la su-
pervivencia del paciente, por lo que se debe
considerar la utilizacién de una herramienta
de evaluacién de riesgos especifica de HAP
establecida para ayudar a identificar a los
pacientes que tienen mas probabilidades de
sobrevivir a estas intervenciones durante el
brote de COVID-19.10-13

9. En pacientes con HAP y empeoramiento de
la funcién cardiaca derecha, el diagnéstico
diferencial incluye sepsis, isquemia, pro-
gresion de la enfermedad, tromboembolia
pulmonar o infeccién por COVID-19 (o una
combinacion de estos factores).

10. Durante la pandemia actual se debe supo-
ner que la fiebre en el hogar de un paciente
con HAP representa una infeccién por CO-
VID-19. Si los sintomas respiratorios de un
paciente estin empeorando y requiere de
hospitalizacion, debe evaluarse y analizarse
para detectar COVID-19.

11.Hay datos sobre el riesgo de sindrome de
distrés respiratorio agudo (SDRA) en la enfer-
medad vascular pulmonar que sugieren que
la neumonia por COVID-19 en el contexto
de la HAP resultard mas comdn en SDR.™15

12.En general, las terapias especificas de HAP
deben continuarse durante la hospitaliza-
cion y los pacientes que no pueden tolerar
los medicamentos orales o inhalados pue-
den necesitar pasar de medicamentos orales
a intravenosos para superar la gravedad de
una infeccién por COVID-19.16

CONCLUSIONES

El tratamiento farmacolégico especifico de
COVID-19 no se ha definido con certeza y
se estan realizando multiples ensayos clinicos
para determinar eventualmente un tratamiento
estandarizado. Es por ello, que por el momento
cada centro hospitalario debe definir su es-
quema. Es importante enfatizar que debemos
extremar las precauciones de proteccion para
disminuir al maximo el nimero de contagios,
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en especial al grupo mas vulnerable dentro de
las cardiopatias que son los pacientes con IC,
trasplantados y con HAP.

Debemos evitar en lo posible las visitas hos-
pitalarias y tratar de resolverlas mediante comu-
nicacion telefénica o videollamada. Cuando un
paciente con IC se infecta por COVID-19, laIC
se puede agravar tanto por la misma condicién
cardiolégica como por la propia infeccién. Es
probable que la infeccién por COVID-19 y la
falla cardiaca derecha concomitante conduzca
a una mayor mortalidad en el paciente con
HAP. El manejo de la ventilacion y el soporte
circulatorio presentan desafios Gnicos y muy
complejos, que limitan la supervivencia del
paciente, por lo que se debe considerar la
utilizacién de una herramienta de evaluacién
de riesgos especifica de HAP establecida para
ayudar a identificar a los pacientes que tienen
mas probabilidades de sobrevivir a estas in-
tervenciones durante el brote de COVID-19.

Por lo anterior, debemos extremar las me-
didas de prevencién y control de los pacientes
durante la emergencia sanitaria y mantener
optimizado el tratamiento farmacolégico de
nuestros pacientes. Esperemos que médicos,
farmacéuticas, sociedades médicas, gobiernoy
sociedad, en conjunto, podamos combatir de
manera eficiente esta pandemia y ofrecer las
mejores conductas de prevencién y terapéuti-
cas para el bienestar de los pacientes en este
grupo especial de muy alto riesgo.
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Care of acute coronary syndromes during the health
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RESUMEN

Las comunicaciones acumuladas en las {iltimas semanas dejan
claro que no existe un acuerdo para definir la mejor estrategia
de tratamiento en pacientes con sindrome coronario agudo
(SICA). En los pacientes que se presentan con un infarto agudo
del miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCESST), se
ha sugerido privilegiar la fibrin6lisis (FL) sobre la intervencion
coronaria percutanea primaria (ICPp), reservando la ICP para
los casos de FL fallida;? sin embargo, algunas sociedades
han mantenido la indicacion de la ICPp como el método
de repercusion de eleccion.® En los SICA sin elevacion del
segmento ST (SICASESST) las recomendaciones son muy
similares, ya que favorecen el tratamiento médico sobre el
intervencionismo coronario percutaneo en este subgrupo de
pacientes. Varias sociedades consideran el estado de contagio,
en particular en los SICASESST, para decidir qué estrategia de
repercusion seguir. Anticipando que la curva epidemiologica
en Meéxico sera similar a la observada en la mayoria de los
paises, recomendamos continuar la atencion de los pacientes
con SICA. Las salas de cateterismo deben mantener su
funcionamiento.

IAMCESST

En los pacientes habituales con IAMCESST,
o los que son sospechosos/confirmados
con COVID-19 y que se complican con un
IAMCESST, se debe mantener la estrategia
farmaco invasiva habitual en México, acep-
tando que son necesarias algunas modifi-
caciones. Los centros médicos con salas de
cateterismo deben favorecer la ICPp sobre la
fibrindlisis, justificada por mayor tasa de éxito,

ABSTRACT

The communications accumulated in the last weeks make it
clear that there is no agreement to define the best treatment
strategy in patients with acute coronary syndrome (SICA). In
patients presenting with an acute myocardial infarction with
ST-segment elevation (IAMCESST), it has been suggested to
favor fibrinolysis (FL) over primary percutaneous coronary
intervention (PCI), reserving ICP for cases of failed FL;!?
however, some societies have maintained the indication of the
ICPp as the repercussion method of choice.? In SICAs without
ST segment elevation (SICASESST) the recommendations are
very similar, favoring medical treatment over percutaneous
coronary intervention in this subgroup of patients. Several
companies consider the contagion status, particularly in the
SICASESST, to decide which repercussion follow. Anticipating
that the epidemiological curve in Mexico will be similar to
that observed in most countries, we recommend continuing
the care of patients with SICA, the catheterization rooms must
maintain their operation.

menor riesgo de complicaciones y estancia
hospitalaria mas corta. La FL es una opcién
de reperfusién adecuada en los centros sin
sala de cateterismo y en los pacientes con
neumonfa o afectacién grave por COVID-19.
A diferencia de la estrategia farmaco invasiva
convencional se debe evitar el traslado de
pacientes estables con fibrindlisis exitosa para
cateterismo electivo temprano, estos pacien-
tes se seguirdn y estudiaran en un tiempo
posterior. Unicamente se debe trasladar a los
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pacientes con fibrindlisis fallida, en especial los
pacientes inestables. La FL también se puede
considerar una alternativa en centros con salas
de hemodinamia cuando el hospital enfrenta
una demanda elevada y creciente de casos
sospechosos o confirmados.

SICASESST

Los pacientes que se presentan o desarrollan un
SICASESST y son de bajo riesgo, independien-
temente de la presencia o ausencia de SARS-
CoV-2, pueden ser dados de alta del hospital
e ir a cateterismo en un segundo tiempo. Si se
considera necesario documentar la anatomia
coronaria antes del alta, una opcién es rea-
lizar angiotomografia coronaria y en funcién
de los hallazgos plantear la ICP o dar el alta a
domicilio. Los pacientes de riesgo moderado
o alto o los que se inestabilizan durante el
curso del tratamiento médico conservador, se
deben llevar a sala de cateterismo indepen-
dientemente de su estado de contagio. En los
pacientes con enfermedad de miltiples vasos
es preferible acortar su estancia y privilegiar la
revascularizaciéon por ICP sobre la cirugia de
revascularizacién coronaria.

Por ultimo, las autoridades de cada hos-
pital decidiran el método de reperfusiéon més
adecuado de acuerdo con el equipo, personal
y recursos existentes. Serd necesario ajustar
periédicamente la estrategia de reperfusion
en funcién del comportamiento de la curva
epidemioldgica.
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Potenciales efectos proarritmicos de la
farmacoterapia contra SARS-CoV-2
Potential proarrhythmic effects of pharmacotherapy against SARS-CoV-2

Argelia Medeiros-Domingo,** Omar F Carrasco,’ Ana Berni-Betancourt®!

RESUMEN

La pandemia por el virus SARS-CoV-2 causante de la
enfermedad COVID-19 representa un reto mundial dada su
alta tasa de transmision y ausencia de una terapia efectiva
o0 vacuna. Este escenario ha propiciado el uso de diversos
farmacos que in vitro han demostrado un posible efecto
contra el virus. Sin embargo, el tiempo no ha sido suficiente
para evaluar su efectividad clinica con el adecuado rigor
cientifico que precede a la prescripcion de medicamentos. El
uso de cloroquina/hidroxicloroquina, azitromicina y esquemas
antivirales ha sido propuesto por diversos grupos, apoyado
por una serie de pacientes limitada en niimero. Si bien puede
representar la Gnica esperanza para muchos enfermos, es
importante conocer los principales efectos adversos asociados
al uso de estas drogas y seleccionar mejor a los pacientes
que puedan beneficiarse de ellas. El riesgo de arritmias
ventriculares incrementa tanto por el uso de fairmacos como
por la gravedad de la propia enfermedad viral.

INTRODUCCION

En los dltimos meses hemos presenciado la
pandemia mds grave de la era «moderna»
asociada al coronavirus 2 (SARS-CoV-2), dada
su alta contagiosidad, segun cifras oficiales (John
Hopkins University) ha cobrado la vida de cer-
ca de 150,000 personas alrededor del mundo
(abril, 2020). Este niimero de defunciones es un
minimo aproximado, pues los casos sospechosos
sin prueba confirmatoria no han sido contabili-
zados. En medio de este gran reto y sin contar
alin con una vacuna, se han utilizado mdltiples
farmacos en corto tiempo y sin el adecuado
protocolo requerido para evaluar cientificamen-
te su verdadera utilidad en el tratamiento de
los pacientes. La enfermedad por coronavirus
COVID-19 se manifiesta por fiebre y sintomas

ABSTRACT

The pandemic caused by the SARS-CoV-2 or COVID-19
virus has been a global challenge given its high rate of
transmission and lack of effective therapy or vaccine.
This scenario has led to the use of various drugs that have
demonstrated a potential effect against the virus in vitro.
However, time has not been enough to properly evaluate
their clinical effectiveness. The use of chloroquine/
hydroxychloroquine, azithromycin and antiviral treatment
and has been proposed by various groups, supported by
in vitro studies and limited patient series, without the
adequate scientific rigor that precedes drug prescription.
Although it may represent the only hope for many patients,
it is important to know the main adverse effects associated
with the use of these drugs and to better select patients who
may benefit from them.

respiratorios; la severidad de los sintomas
y la mortalidad es mayor en pacientes con
enfermedad cardiovascular prexistente.! De
acuerdo con los casos reportados de Wuhan,
China, las complicaciones cardiacas en pa-
cientes que requirieron atencién en cuidados
intensivos son choque cardiogénico (30.6%),
arritmias (44.4%) y dano miocardico agudo
(7.2%).% Los esquemas de tratamiento actual
que parecieran ser de utilidad en COVID-19
son cloroquina/hydroxicloroquina, azitromi-
cina, antivirales (lopinavir/ritonavir) y agentes
inmunoldgicos reguladores de inflamacién. En
espera de estudios mds convincentes, en esta
breve revisién se describen las propiedades
farmacoldgicas de los medicamentos asi como
su posible efecto proarritmico. Se hace un
llamado al uso cauteloso de estas drogas que
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pueden afectar gravemente la repolarizacién
ventricular y condicionar arritmias mortales
en algunos pacientes.?

PRINCIPALES FARMACOS UTILIZADOS
EN EL TRATAMIENTO DE COVID-19

Cloroquina/hidroxicloroquina

La cloroquina y su andlogo estructural hidroxi-
cloroquina son agentes antimaldricos con cua-
lidades terapéuticas para enfermedades reu-
matolégicas.* Tiene también potentes efectos
inmunomoduladores, entre los que destaca la
reduccién de citosinas como interleucina 1y
6 (IL-1, IL-6), factor de necrosis tumoral (TNF)
e interferén (IFN).2 Se ha demostrado in vitro
actividad contra virus ARN (rabia, poliovirus,
dengue, ébola) y coronavirus (SARS-CoV-1y
MERS-CoV) y actualmente utilizado para la
enfermedad COVID-19. Su efecto antiviral
ocurre al limitar la unién de las particulas
virales a la superficie celular, prevencién de
endocitosis, supresién de la fusion del virus
con endosoma vy limitacién del proceso de
maduracion del virus.> Los eventos adversos
asociados incluyen trastornos de la repola-
rizacion ventricular (QT prolongado) con
mayor susceptibilidad a desarrollar arritmias
ventriculares graves, del tipo de torsade de
pointes o torcida de puntas, fibrilaciéon ven-
tricular y muerte stbita. Este efecto es dosis
dependiente y se debe al bloqueo del canal
de potasio KCNH2. Otros efectos adversos in-
cluyen prurito, ndusea, cefalea, hipoglicemia
y alteraciones neuropsiquidtricas. La hidroxi-
cloroquina es metabolizada en el higado por
el citocromo CYP3A4.°

Azitromicina

Es un macrélido utilizado para diversas enfer-
medades bacterianas. Se ha explorado su uso
en modelos de infecciones virales como virus
sincitial respiratorio, donde se observé la re-
duccién de inflamacion de las vias respiratorias
y de los niveles de citosinas como interleucina
5y 6 (IL-5, IL-6) e interferén-Gamma.” Se ha
demostrado actividad in vitro contra diver-
sos virus, incluyendo el virus de influenza
(H1N1),8 virus del Zika® y recientemente

SARS-CoV-2. Se elimina sin cambios en heces
a través de excrecion biliar. Su biotransfor-
macion hepdtica es minima vy, a diferencia de
otros macrolidos, no se metaboliza ni inhibe
al citocromo P450 3A4.7° Los macrélidos son
capaces de prolongar el intervalo QT e inducir
arritmias ventriculares.’2 Se ha propuesto
que la exposicién crénica a azitromicina in-
crementa la corriente de sodio (Na*), lo que
propicia la prolongacion del intervalo QT y
arritmias cardiacas.’

Lopinavir/ritonavir

Es la combinacién de inhibidores de proteasa
Gtil en el tratamiento de infeccién por VIH.
Se ha descrito actividad in vitro y en animales
contra otros coronavirus como SARS y MERS. ™
Las publicaciones iniciales de lopinavir/ritonavir
como esquema terapéutico de COVID-19 no
han mostrado diferencia en tiempo de mejoria
clinica, disminucion de carga viral o mortalidad
a 28 dias en pacientes con enfermedad seve-
ra.'> Su metabolismo es rdpido y extenso en el
higado a través de la via CYP3A4. Se recomien-
da usar con precaucién debido a sus multiples
interacciones con otros farmacos y posibles
efectos secundarios. Las reacciones adversas
mas frecuentes son de origen gastrointestinal,
diarrea, ndusea y vomito. Por su influencia en
la via metabdlica del CYP3A4 no se debe co-
administrar con medicamentos que utilizan el
CYP3A4 para su biotransformacién.'®

Remdesivir

Es un antiviral de reciente creacién que per-
tenece a la familia de analogos de nucleétidos
y que inhibe la ARN polimerasa viral. Ha de-
mostrado actividad in vitro en contra de SARS-
CoV-2 y otros coronavirus como SARS y MERS-
CoV."® Se ha sido descrito el uso de remdesivir
para el tratamiento de COVID-19 en humanos.
Un estudio reciente de uso compasivo en 53
pacientes con enfermedad COVID-19 grave
demostré 68% de mejoria ventilatoria, 47%
de los pacientes fueron dados de alta y 13%
murieron. Las reacciones adversas observadas
fueron aumento de enzimas hepaticas, diarrea,
insuficiencia renal, hipotensién y disfuncién
orgdnica maltiple.'”
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Inhibidores de interleucina 6 (IL-6)

En pacientes con enfermedad COVID-19
severa se han descrito escenarios clinicos
consistentes con el sindrome de liberacion
de citosinas con elevaciéon de IL-6; existen
reportes anecdéticos con buenos desenlaces
clinicos tras la administracion de tocilizumab
(anticuerpo monoclonal recombinante huma-
nizado, antagonista del receptor de IL-6)."® Su
administracién subcutanea e intravenosa ha
demostrado utilidad en el tratamiento de artritis
reumatoide. Las reacciones adversas observa-
das incluyen infecciones del tracto respiratorio
alto, nasofaringitis y neumonia, perforacion
gastrointestinal, accidente vascular cerebral e
infarto al miocardio. Se ha reportado también
neutropenia, aumento de enzimas hepaticas e
hiperlipidemia.’

MECANISMOS ARRITMOGENICOS EN
EL PACIENTE GRAVE COVID-19

Las complicaciones cardiovasculares como
dafio miocardico, choque vy arritmias son fre-
cuentes en el paciente COVID.?° Las arritmias
ventriculares malignas como taquicardia/fibri-
lacién ventricular (TV/FV) se presentan hasta
en 5.9% de los pacientes en estado critico.
Los factores que predisponen a la presencia de
arritmias se describen a continuacién:

Daio miocardico

El dafio directo al tejido cardiaco se mani-
fiesta por elevacion de troponinas y puede
acompanarse de sintomas como palpitaciones
y dolor precordial. El nivel de troponinas y
otros biomarcadores es significativamente mas
alto en pacientes en estado critico y es factor
prondstico de mortalidad.?' La incidencia de
TV/FV es mayor en pacientes con elevacion
de troponinas; ademéas del dafio miocardico
pueden coexistir otros mecanismos arritmogé-
nicos como hipoxia, inflamacién y citotoxicidad
directa del virus.

Tormenta de citoquinas inflamatorias

Consiste en una respuesta inflamatoria se-
vera derivada de la liberaciéon exagerada y

s201

fulminante de citoquinas que culmina en la
falla orgdnica multiple.?? El perfil bioquimico
predictor de mortalidad es la elevacion de
ferritina y niveles séricos de interleucina. (IL-
6).23 En este escenario es frecuente observar
alargamiento del intervalo QT vy arritmias
ventriculares como torsade de pointes (TdP);
el sustrato electrofisiolégico es un aumento en
la duracién del potencial de accién secundario
a trastornos en la expresién o funcionamiento
de canales i6nicos de K* y Ca™* por libera-
cion excesiva de IL-6, IL-1 y factor de necrosis
tumoral (TNFa).24 Existe también evidencia
que asocia la liberacién de citoquinas proin-
flamatorias con hiperactividad del sistema
simpatico, con un efecto mediado por via
central (hipotdlamo) y periférica (activacion
de ganglio estrellado), lo que incrementa el
riesgo de arritmias ventriculares.?®

Arritmias en paciente en estado critico

El enfermo en estado critico tiene mayor sus-
ceptibilidad a presentar arritmias por las condi-
ciones propias del evento agudo: alteraciones
hidroelectroliticas, sepsis, isquemia miocardica,
falla cardiaca, bradicardia, enfermedad renal,
uso concomitante de farmacos como sedan-
tes, analgésicos, antieméticos, antibidticos y
aminas vasoactivas. Es importante considerar
la concentracion plasmatica y ajuste de dosis
de farmacos concomitantes en el paciente CO-
VID, ya que la incidencia de funcién hepética
anormal puede ser hasta 51% en pacientes que
reciben esquemas antivirales.?® La combinacién
de dos 0 més farmacos con efecto proarritmico
conocido incrementa el riesgo de prolongar el
QT; sin embargo, el riesgo de TdP inducido
por farmacos es variable y depende de cada
medicamento en particular.

FACTORES ASOCIADOS A
SUSCEPTIBILIDAD INDIVIDUAL A
DESARROLLAR ARRITMIAS CARDIACAS
CON EL USO DE MEDICAMENTOS

Sindrome de QT largo
El sindrome de QT largo (SQTL) se caracte-

riza por una grave alteracién congénita en la
repolarizacién ventricular traducida en pro-
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longacion del intervalo QT y susceptibilidad
a desarrollar arritmias ventriculares graves y
muerte stbita.?” Hoy en dia, se reconocen tres
principales genes asociados a la enfermedad:
KCNQT que codifica el canal que genera la
corriente de repolarizacién lenta lks; KCNH2
que codifica el canal que genera la corriente
rapida de potasio IKr; y SCN5A que codifica
canal de sodio encargado de la corriente INa.
Desde la descripcion de la enfermedad se ha
reconocido que estos pacientes son particular-
mente sensibles a medicamentos que afectan
la repolarizacién ventricular y por ende, pro-
longan el intervalo QT. Para mayor informacién
sobre medicamentos de riesgo se puede visitar
el sitio: https://crediblemeds.org/pdftemp/pdf/
DrugsToAvoidList.pdf

Los tratamientos utilizados para COVID-19
como cloroquina/hidroxicloroquina y azitromi-
cina son parte de esta lista, su administracion en
el contexto de SQTL puede condicionar graves
arritmias ventriculares y muerte stbita, particu-
larmente si se administran juntos, como algunos
han propuesto, por lo que su administracion en
estos casos en particular debe ser en extremo
cautelosa, limitarse a casos intrahospitalarios
en los que se pueden monitorizar trastornos
de ritmo y considerar cuidadosamente el
riesgo/beneficio.

QT prolongado inducido por farmacos

La prolongacién del intervalo QT inducida por
farmacos (diSQTL) es una entidad particular en
la que los pacientes son susceptibles a prolongar
el intervalo QT con ciertos medicamentos, lo
que da lugar a arritmias ventriculares graves. 282
Estos pacientes suelen tener un intervalo QTc
normal y desarrollan QTc largo sélo cuando
son expuestos a medicamentos que afectan
la repolarizacién ventricular. Un tercio de los
casos puede tener una mutacién no reconocida
previamente.?Y La susceptibilidad de presentar
arritmias se debe a la reserva de repolarizacion
ventricular reducida, misma que puede ser
condicionada por diversos polimorfismos en
canales i6nicos que por si mismos no generan
SQTL congénito. El principal mecanismo de
prolongacién del intervalo QT es el bloqueo
de la corriente de potasio lkr, aunque se han
descrito otros mecanismos.>'

SATURACION DE LAS VIAS DE
ELIMINACION DE FARMACOS

Es importante considerar que diversos far-
macos son metabolizados por las mismas
enzimas y su asociacion puede dar signos
de intoxicacién aun a dosis terapéuticas. La
cloroquina y la hidroxicloroquina son meta-
bolizadas principalmente por el citocromo
P450 3A4 codificado por el gen CYP3A4 que
es responsable del metabolismo de cerca de
50% de los medicamentos. Otros potentes
inhibidores de esta enzima son: diltiazem,
itraconazol, ketoconazol, ritonavir, verapami-
lo, warfarina, amiodarona, lidocafna y antirre-
trovirales.?2 Diversos polimorfismos en el gen
CYP3A4 reducen la actividad de la enzima, lo
que confiere una susceptibilidad individual a
los farmacos que son metabolizados por esta
via.?? Los casos portadores de estos polimorfis-
mos pueden presentar signos de intoxicacién
incluso utilizando dosis convencionales. Dado
que normalmente estos polimorfismos no son
diagnosticados con la frecuencia deseada, es
importante considerar ajustar la dosis de me-
dicamentos en caso de tener pacientes que
reciben miltiples drogas al mismo tiempo,
comin en el manejo de terapia intensiva, y
estar atentos a los signos de intoxicacion.

RECOMENDACIONES FINALES DEL USO DE
MEDICAMENTOS EN CASOS COVID-19

1. Emplear la menor dosis efectiva, lo ideal
es utilizar s6lo un medicamento a la vez,
y considerar que la asociacion de hidro-
xicloroquina y azitromicina puede repre-
sentar un riesgo, pues ambos farmacos
prolongan el intervalo QT vy los estudios en
cuanto a la utilidad de esta asociacion son
muy limitados. Evitar la polifarmacia que
pudiera saturar la via de eliminacién de
estos medicamentos.

2. Lo ideal es realizar una medicién basal
del intervalo QT y corregirlo mediante la
férmula de Bazett antes de administrar clo-
roquina/hidroxicloroquina o azitromicina.

QT (medido sin considerar
la onda U)

QTc(QT corregido) =
v RR medido
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Los valores deben calcularse en segundos

El intervalo QTc debe medirse también
durante el tratamiento. Se considera que un
intervalo QTc mayor de 500 ms tiene alto
riesgo de desarrollar arritmias ventriculares,
el farmaco debe suspenderse o reducirse si
se obtiene en cualquier momento esta cifra.
Los niveles séricos de potasio y magnesio
deben mantenerse en niveles normales para
evitar arritmias.

Otros factores como la hipoxemia y aci-
dosis metabélica deben ser corregidos con
prontitud, pues contribuyen al desarrollo
de arritmias ventriculares en el contexto de
prolongacién del intervalo QT.

Evitar proporcionar mltiples medicamen-
tos que se sabe prolongan el intervalo QT
(lista en https://crediblemeds.org/pdftemp/
pdf/DrugsToAvoidList.pdf).

En pacientes con diagnéstico previo de
SQTL, el uso de cloroquina/hidroxiclo-
roquina y/o azitromicina debe evaluarse
cuidadosamente y con el tiempo, evitarse.
Su administracion, en caso necesario, debe
llevarse a cabo en el contexto hospitalario.
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RESUMEN

E1 COVID-19 es un sindrome respiratorio agudo ocasionado
por el coronavirus-2 (SARS-CoV-2). Los diferentes métodos
de imagen cardiaca han dictado recomendaciones especificas
de los diferentes métodos de imagen en esta pandemia, por
lo que es indispensable recalcar las recomendaciones para la
realizacion de estos estudios.

Este sindrome respiratorio agudo severo es
ocasionado por el coronavirus-2 (SARS-
CoV-2), el cual es responsable de la enfermedad
COVID-19 y es transmitido de una persona a
otra por gotas de saliva.'

Debido a que los ecocardiografistas estan
en contacto muy estrecho con estos pacientes,
se recomiendan medidas de proteccién perso-
nal indispensables para realizar los estudios. El
equipo de proteccién personal indispensable
consiste en: mdscara con una eficiencia de
filtracion minima equivalente a FFP2 o N95,
dos pares de guantes desechables, bata imper-
meable de manga larga, gorro o escafandra,
proteccién ocular ajustada de montura integral
en caso de no utilizar gafas personales, pro-
tector facial completo que permite el uso de
gafas personales del médico y botas para cubrir
completamente el calzado.??

Las diferentes sociedades de ecocardiogra-
fia e imagen cardiovascular a nivel internacional
han dictado ciertas recomendaciones para
priorizar las indicaciones de cudndo y cémo
realizar un ecocardiograma durante esta pan-
demia para proteger tanto al paciente como al
personal de salud, las cuales se resumen de la
siguiente manera:**

ABSTRACT

COVID-19 is an acute respiratory syndrome caused by
coronavirus-2 (SARS-CoV-2). The different cardiac imaging
methods have issued specific recommendations for the
different imaging methods in this pandemic, so it is essential
to emphasize the recommendations for carrying out these
studies.

1. El estudio debe ser solicitado sélo por el
personal experto.

2. Debe realizarse por médicos especialistas
con la finalidad de evitar repetir estudios
innecesarios.

3. El estudio sélo debe efectuarse en caso
de cambiar sustancialmente el manejo
del paciente.

4. Se debe considerar el riesgo de infeccién y
evitar el abuso en el consumo del equipo
de proteccién personal.

5. Debe considerarse cancelar o pospo-
ner los estudios de imagen en pacien-
tes no urgentes.

6. Se recomiendan ecocardiogramas enfoca-
dos (FOCUS) a un objetivo determinado.

7. Se recomienda un equipo pequefio de bol-
sillo facil de manejar, de limpiar y de cubrir.

8. El estudio enfocado debe incluir: evalua-
ci6n de la funcién sistélica ventricular iz-
quierda, evaluar alteraciones regionales de
la contractilidad, dimensién telediastélica,
evaluacioén de la fusién sistélica del ventri-
culo derecho (TAPSE, cambio de la frac-
cion de acortamiento de area, dimension
telediastolica). Alteraciones valvulares por
estimacion visual. Derrame pericardico.
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9. Omitir el registro del monitoreo eléctrico.
10. Los ecocardiogramas transesofdgicos no
estan contraindicados, pero deben evitarse

en lo posible.

11. Los ecocardiogramas de esfuerzo con ci-
cloergémetro deben evitarse en lo posible
por la gran diseminacién de virus; debe
optarse por los estudios farmacolégicos.

12. Las mediciones deben realizarse offline.

13. En el reporte debe hacerse referencia de
que el estudio fue restringido por la enfer-
medad COVID-19.

14. Tener especial cuidado en las areas
de interpretacién y en el manejo de
la computadora.

A medida que la epidemia avanza, se-
guramente se tendrdn que ir normando las
conductas de cambio en la atencién de los
pacientes y se tendra que dar prioridad segin
la evaluacién de primer contacto instituido en
los servicios de salud, tomando en cuenta el
riesgo beneficio de cada caso.

Desde su aparicién en diciembre de 2019,
la enfermedad causada por SARS-CoV-2 repre-
senta un desafio en la atencién médica por su
alto requerimiento de recursos hospitalarios.
Esto lleva a que se considere con sumo cuidado
cuando realizar métodos diagnésticos de ima-
gen cardiaca, recomendando actualmente s6lo
efectuar aquéllos que afecten el manejo o el
prondstico del paciente. Las recomendaciones
generales son similares en todos los métodos
diagnésticos: diferir estudios no urgentes, ve-
rificar el estado de salud del paciente, realizar
programacion via telefénica, uso de equipo
de proteccién personal (EPP) por el técnico y
limpiar adecuadamente el equipo utilizado.

TOMOGRAFIA CARDIACA (TC)

No es recomendable que estudios no urgentes
como el indice de calcio coronario, el estudio
anatémico de cardiopatias congénitas o la
evaluacion de venas pulmonares se realicen
por el momento.>®

De acuerdo con su urgencia, los estudios
se clasifican en: electivos (realizar en ocho se-
manas o mas), semiurgentes (realizar en cuatro
a ocho semanas) y urgentes (realizar en cuatro
semanas o menos). Los urgentes son:

— Dolor toracico agudo vy alta probabilidad
de enfermedad arterial coronaria (EAC).

— Sindrome coronario crénico con alta pro-
babilidad de eventos cardiacos mayores.

— Planeacién de intervencién estruc-
tural urgente.

— Evaluacién de posibles trombos in-
tracavitarios.

— Miocardiopatia aguda, con baja a interme-
dia probabilidad clinica de EAC.

— Disfuncién valvular protésica aguda y/o
endocarditis, abscesos.

— Tumoracién cardiaca maligna y planeacién
de biopsia o cirugia.®

El médico que interpreta el estudio debe
evaluar los campos pulmonares para bus-
queda de hallazgos sugestivos de infec-
cién por COVID-19.

CARDIOLOGIA NUCLEAR

La Sociedad Americana de Cardiologia Nuclear
(ASCN), junto con la Sociedad de Medicina
Nuclear e Imagen Molecular (SNMMI), tam-
bién ha emitido recomendaciones. Si es posi-
ble, se prefiere la perfusién por PET. Se debe
buscar disminuir lo més posible la estancia de
los pacientes en el servicio. Hay que considerar
usar protocolos de sélo estrés en pacientes
de bajo riesgo y correccién de atenuacién
para disminuir la estancia en el servicio. Se
prefiere el estrés farmacolégico al fisico por
menor riesgo de exposicién a particulas; si se
requiere esfuerzo fisico se debe proteger al
personal con EPP78

Antes de realizar el procedimiento

— Respetar horarios de las citas y agilizaren la
medida de lo posible el tiempo del estudio
allevar a cabo.

— Sala de espera mantener (2 metros de
distancia entre un paciente y otro).

— Limitar el nimero de acompanantes (espe-
cialmente nifios y adultos mayores).

— Utilizar de preferencia batas y saba-
nas desechables.

— Proporcionar al paciente cubrebocas sim-
ple desde su llegada a recepcién asi como
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sanitizar sus manos, independientemente

de las condiciones clinicas en las que acu-

da, asi como el protocolo a llevar a cabo.
— Check-list.

Motivo de solicitud

Se solicitara al enfermo o su médico tratante
especifique el motivo de su estudio.

Se llevara a cabo el siguiente interrogatorio:

 Es un paciente con infecciéon confirmada
por COVID-19 o con alta sospecha clinica

0si ONo
o Fiebre en los dltimos cinco dias
Osi ONo
* Tos frecuente en los Gltimos cinco dias
0si ONo
* Mialgias en los dltimos cinco dias
Osi ONo

» Ha estado en contacto con portador CO-
VID-19 en los dltimos 15 a 21 dias

asi ONo

» Haestado en zona de riesgo de COVID-19
en los Gltimos 15 a 21 dias

OSsi ONo

Si alguno de los items es Si se considera
paciente positivo o de alto riesgo: activar pro-
tocolo local de manejo clinico de paciente con
SARS-CoV-2 o alto riesgo.

— Limpieza de manos del paciente con solu-
cién hidroalcohdlica.

— Recordar al paciente la necesidad de con-
tactar mediante el teléfono designado en
su comunidad en caso de presentar fiebre
o sintomas sugestivos de SARS-CoV-2.

Medidas de proteccion del personal
Sin excepcién, se recomienda que todo el

personal que tenga contacto con el paciente,
lleve a cabo las siguientes medidas:

s207

— Lavado de manos con solucién hi-
droalcohdlica.

— Guantes de nitrilo estandar.

— Mascarilla quirdrgica (+/gorro desechable).

Si el paciente es de alto riesgo o confir-
mado de COVID-19

— Lavado de manos con solucién hi-
droalcohdlica.

— Guantes de nitrilo largos o guantes estériles.

— Mascarilla FFP2 (+/gorro desechable).

— Qafas de proteccién.

— Bata quirdrgica.

Al término del estudio

Limpieza del equipo utilizado, camilla, inyec-
tor, teclado, consola, monitor, etc. y los cables
del ECG deben ser limpiados con detergente
desinfectante con actividad viricida.

En caso de paciente confirmado como
enfermo, exhaustivo de la sala.

CONCLUSIONES

La aplicacién de estos métodos diagnésticos de
imagen cardiaca implica la posible exposicién al
agente SARS-CoV-2. Hay que tener en cuenta
el riesgo/beneficio de la realizacion de los
mismos. Es importante mantenerse informado
sobre futuros lineamientos para proteccién de
pacientes y personal médico.

El estudio por resonancia magnética es
un método que en la actualidad se utiliza
ampliamente en escenarios de patologia
cardiaca diversa.

Su uso es poco frecuente de forma «ur-
gente» en gran parte debido a la duracién del
mismo estudio. Se sugiere diferir hasta nuevo
aviso aquellos estudios que no afecten de
manera significativa la evolucién clinica o la
conducta terapéutica del mismo. En caso de
no ser posible esperar a llevar a cabo el estu-
dio en mejores condiciones epidemiolégicas,
se extienden las siguientes recomendaciones.
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Protocolos de atencion de pacientes y medidas
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de la salud en salas de cateterismo

cardiaco durante el brote de COVID-19

Patient care protocols and personal safety measures of health professionals
in cardiac catheterization departments during the COVID-19 outbreak
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INTRODUCCION
Panorama

a enfermedad por coronavirus 2019 (CO-

VID-19), causada por el nuevo coronavirus
2 del sindrome respiratorio agudo grave (SARS-
CoV-2) fue descrita por primera vez a finales
de 2019," se transform6 rapidamente en una
emergencia de salud publica y fue declarada
pandemia por la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) el 11 de marzo de 2020.?

El primer caso en nuestro pafs fue diag-
nosticado el 28 de febrero de 2020;3 sin
embargo, para el dia 16 de abril se estimaban
ya 55,951 casos.* Estas cifras traducen la alta
transmisibilidad que este virus tiene entre los
seres humanos, lo que representa una alta
carga de morbimortalidad, asi como un alto
riesgo de contagio comunitario. Sin embar-
go, existe mayor riesgo de contagio entre los
profesionales del area de la salud durante la
atencién de estos pacientes, sea en un triaje
respiratorio, una terapia intensiva o una sala
de cateterismo cardiaco.

Dilema de riesgos en la
intervencion cardiolégica

El alto grado de contagio de esta enfermedad
obliga a adoptar medidas de seguridad para
proteger la salud de todos los pacientes y los

profesionales del area de la salud que estan
expuestos a ella. Las salas de cateterismo
cardiaco no son la excepcion. Esto genera un
nuevo dilema en la atencién de los pacientes
que seran llevados a un procedimiento invasivo
cardiovascular. Por un lado, se debe minimi-
zar la exposicion de pacientes de riesgo a la
enfermedad COVID-19, prevenir contagios
del personal de salud,® y emplear de manera
racional los recursos disponibles,® y todo esto
manteniendo siempre una alta calidad en la
intervencién cardiolégica. Por otro lado, se
tienen que seguir realizando los procedimientos
de intervencién cardiovascular que sean ne-
cesarios para incidir en la morbimortalidad de
los pacientes con afecciones cardiovasculares
agudas y crénicas que ameritan una interven-
cién, incluso en tiempos de contingencia por
este nuevo brote.”

Objetivo: Este documento se cre6 para
informar y capacitar al personal que labora
en las salas de cateterismo cardiaco sobre
los riesgos asi como el plan de contencién,
mitigacion y respuesta a la situacion global
y local de la infeccién por SARS-CoV-2. La
orientaciéon proporcionada en este docu-
mento se basa en la evidencia mundial mas
reciente de fuentes médicas y cientificas que
rigen la salud global, tales como la OMS y
las principales asociaciones de profesionales
cardiovasculares del mundo, quienes actual-
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mente se enfrentan ya pasada la epidemia 'y
otras en fases avanzadas del brote de esta
enfermedad, y que cuentan con la expe-
riencia y la evidencia necesaria para emitir
estas recomendaciones, mismas que han sido
adaptadas a nuestro contexto y pueden ser
adoptadas de manera universal.

PROTOCOLOS DE ATENCION
DE PACIENTES

Recomendaciones internacionales

Mdiltiples sociedades nacionales e internaciona-
les han adaptado sus protocolos de atencién y
de seguridad de acuerdo con lo que recomien-
da la OMS. Destacan recomendaciones de la
Sociedad China de Cardiologia,® el Sistema
Nacional de Salud de Londres asi como con-
sensos del American College of Cardiology vy la
Society for Cardiovascular Angiography and In-
terventions’ (incluyendo recomendaciones en
procedimientos estructurales),? la Asociacion
del Ritmo Cardiaco, la Asociacién de Cardio-
logfa Intervencionista y la Sociedad Espanola
de Cardiologia.!”

Conjuntando las recomendaciones de la
OMS> ¢ 11-15 vy de todas éstas y otras asocia-
ciones,’®17 describimos a continuacién los
protocolos de atencién de los tres grandes
grupos de pacientes que se atienden en
las salas de cateterismo cardiaco, siempre
tomando en cuenta que se deben seguir
las medidas de seguridad y de proteccién
personal sefaladas mas adelante, asi como
tomar en cuenta que todo paciente se debe
considerar portador asintomatico hasta no
demostrar lo contrario.

Sindromes isquémicos coronarios agudos

Debe priorizarse la intervenciéon coronaria
percutanea primaria (ICPp) del infarto agudo
de miocardio con elevacion del segmento
ST (IAMCEST),”#1¢ sobre todo aquellos de
localizacién anterior y extenso de menos de
12 horas de evolucién o aquellos que tengan
contraindicacién mayor para tromboélisis. Tanto
para pacientes con IAMCEST, infarto agudo
de miocardio sin elevaciéon del segmento ST
(IAMSEST) o angina inestable de alto riesgo

se deberd priorizar la intervencién coronaria
percutdnea urgente en los casos que presenten
inestabilidad hemodindmica o eléctrica, y/o
angina persistente. En pacientes con trombélisis
fallida se debe preferir la intervencién coro-
naria percutanea de rescate (ICPr). Aquellos
pacientes con IAMSEST y neumonia grave,
miocarditis sin inestabilidad hemodinamica,
infarto de miocardio tipo 2 por sepsis, respuesta
inflamatoria sistémica o lesién miocardica o
IAMSEST de bajo riesgo se recomienda evaluar
caso por caso y estimar la posibilidad de diferir
la intervencién coronaria percutanea segin sea
el caso (Figura 1).

Cardiopatias estructurales

La mayorfa de los centros de procedimientos
estructurales en el mundo han cerrado sus
programas de intervencién estructural; sin
embargo, existen ciertas condiciones en las
que se deberd priorizar llevar al paciente a
este tipo de procedimientos:? pacientes con
estenosis adrtica (EA) grave en clase funcio-
nal [lI/IV de la New York Heart Association
(NYHA) que necesiten un implante transca-
téter de vélvula adrtica (TAVI), pacientes con
insuficiencia mitral (IM) grave que no puedan
ser egresados del hospital de acuerdo con el
criterio del grupo de expertos en insuficiencia
cardiaca (IC), pacientes con IM grave postin-
farto de muy alto riesgo quirtrgico, pacientes
con fuga paravalvular en clase funcional I/
IV de la NYHA y/o hemélisis que no puedan
ser egresados del hospital de acuerdo con el
criterio del grupo de expertos en IC. En pa-
cientes con EA grave asintomadticos, IM grave
con adecuada respuesta a tratamiento médico
y los que presentan fuga paravalvular en clase
-1l se recomienda evaluar caso por caso y es-
timar la posibilidad de diferir la intervencién
estructural segin sea el caso (Figura 1).

Cardiopatias congénitas

Se recomienda privilegiar a los pacientes hos-
pitalizados o transferidos de otro hospital (o
ambulatorios) que requieran un cateterismo
cardiaco urgente debido a compromiso he-
modinamico (o compromiso inminente) asf
como pacientes que se encuentran esperando
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Criterios para la seleccion de pacientes para procedimientos intervencionistas
en salas de cateterismo cardiaco

Evaluacion en salas de urgencias: definir estatus de COVID-19: negativo, no sospechoso, sospechoso o positivo

Sindromes coronarios isquémicos
agudos
IAMCEST o IAMSEST

Cardiopatias estructurales

Cardiopatias congénitas

Inestabilidad hemodinamica
Inestabilidad eléctrica
Angina persistente
Contraindicacién mayor

a fibrindlisis

vz IAM anterior extenso < 12 h
+
+
+
+
+ Trombdlisis fallida

/!\+ IAM ST en paciente con
neumonia grave

+ Miocarditis sin datos de
inestabilidad hemodinamica

+ IM tipo Il por sepsis o SIRS

SICA de bajo riesgo

+

/ No diferir
& Diferir

TAVI: estenosis valvular aér-
tica critica en clase funcional
v

IM funcional: grave (3/4) que
no puede ser egresado del
hospital de acuerdo con el cri-
terio del grupo de expertos en
insuficiencia cardiaca

IM post-IAM: grave (3/4) de
muy alto riesgo para cirugia
Fuga paravalvular: en clase
funcional IlI/IV y/o hemdlisis
que no puede ser egresado
del hospital de acuerdo al cri-
terio del grupo de expertos en
insuficiencia cardiaca

TAVI: pacientes con este-
nosis valvular adrtica grave
asintomaticos

IM grave: pacientes que res-
pondan al tratamiento médico
Fuga paravalvular: pacientes
en clase funcional I-Il

vz Cualquier paciente hospitali-

zado o paciente trasferido de
otro hospital 0 ambulatorio que
requiera un procedimiento de
cateterismo cardiaco urgente
debido a un compromiso he-
modindmico o con compromi-
so hemodinamico inminente
Cualquier paciente esperan-
do un cateterismo cardiaco
requerido antes de una ciru-
gia en ese internamiento o re-
querido un cateterismo para
poder egresar a domicilio
Cualquier paciente ambula-
torio significativamente sinto-
matico o aquellos asintomati-
cos en quienes el diferimiento
del procedimiento (> 30 dias)
pudiera ser deletéreo

Asintomaticos o levemente
asintomaticos en quienes se
podrian esperar > 1 mes

Figura 1: Criterios para la seleccion de pacientes para procedimientos intervencionistas en salas de cateterismo cardiaco.

un cateterismo cardiaco requerido previo a  podria ser deletéreo.!” En pacientes asinto-
una cirugfa o para poder ser egresados del ~ madticos o levemente sintomaticos en quienes
hospital.”” También a aquellos pacientes am-  seria posible esperar mds de un mes como
bulatorios, pero significativamente sintomaticos ~ externos, se recomienda evaluar el caso para
en quienes un diferimiento mayor de 30 dias  su diferimiento (Figura 1)."”
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MEDIDAS DE SEGURIDAD PERSONAL DE
LOS PROFESIONALES DE LA SALUD

La importancia de la proteccién personal

Existen multiples comunicados editoriales y
estudios observacionales en los que se ha de-
mostrado que instaurar protocolos de seguridad
con el uso apropiado del adecuado equipo de
proteccién personal (EPP) disminuye el riesgo
de contagio de los profesionales de la salud y
por consecuencia, su riesgo de morbimortali-
dad. En China se ha reportado hasta 20% de
casos positivos a COVID-19 entre personal de
salud.’® Recientemente, en Italia, el grupo de
Tarantini C. y colaboradores compararon la tasa
de contagio de COVID-19 entre el personal de
salud de servicios de un mismo hospital, especi-
ficamente el servicio de cardiologia (incluyendo
personal de salas de cateterismo), quienes
tenfan un protocolo de seguridad frente a la
enfermedad de COVID-19 y los compararon
con otros servicios del mismo hospital que no
tenian un protocolo de seguridad. Tras un segui-
miento de 20 dias, el personal de salud de los
servicios con protocolos de seguridad presenté
1.2% de casos positivos a COVID-19, mientras
que el personal de salud de los servicios sin
protocolos de seguridad present6 12.5% de
casos positivos (p < 0.001)."

Consideraciones de seguridad especiales

Debido al modelo epidemiolégico que se usa
en nuestro pais, sera dificil saber qué pacientes
son positivos y cudles negativos, es por eso, y
justificado con las altas tasas de contagio, que
durante el brote de COVID-19 todo paciente
debe ser considerado como positivo hasta que
no se demuestre lo contrario. Se deberan di-
ferir todos los procedimientos electivos y sélo
se realizardn procedimientos urgentes o casos
electivos que no puedan ser diferidos por un
tiempo estimado de tres a cuatro meses.'”

En caso de contar con salas de cateterismo
con presion negativa, se deberd priorizar el uso
de esa sala. En caso de contar con mltiples
salas de cateterismo, centrar la atencion de
los pacientes en una misma sala.'® Todos los
traslados de pacientes deberéan ser realizados
por personal de camilleria con adecuado EPP

y seria este personal quien coloque al paciente
en la mesa del procedimiento y quien retire
al paciente de dicha mesa para su traslado
al haber finalizado éste. Deben entrar a sala
solamente aquellos profesionales de la salud
que se consideren indispensables para llevar
a cabo el procedimiento;'? esto incluye a uno
o dos operadores, un anestesiélogo cardiovas-
cular, un personal de enfermeria y un técnico
radiélogo. Una vez el paciente en la mesa del
procedimiento y con la camilla de traslado
fuera del &rea del departamento de cardiologfa
intervencionista, el equipo de profesionales de
la salud que participara en el procedimiento
iniciara con el vestido (ver mas adelante), co-
menzando con el personal de enfermeria para
que de esta manera pueda entrar a la sala con
el paciente. Los procedimientos tienen que
realizarse todo el tiempo a puerta cerrada,
y entre tanto nadie debe entrar ni salir de la
sala.’® Se debera tener todo el material previsto
(incluyendo balones, stents u otros materiales
especiales en la medida de lo posible) a ser
utilizado antes de comenzar la intervencion.
Es importante evaluar a todo paciente que
va a ser llevado a sala de cateterismo antes de
su traslado.’® A todos los pacientes se le deberd
interrogar en bisqueda de sintomas o signos de
COVID-19 asi como determinar la presencia o
ausencia de fiebre.'® De acuerdo con los Cen-
tros de Prevencién y control de Enfermedades
Infecciosas (CDC) de EE.UU., los sintomas més
frecuentes reportados por pacientes hospitali-
zados al inicio de la enfermedad son fiebre,
tos, mialgias o fatiga y disnea; sin embargo, se
han reportado hasta 17 sintomas relacionados,
incluyendo diarrea, anosmia y disgeusia.?’

Equipo de proteccién personal

La importancia de utilizar el adecuado EPP,
ademas de las razones expuestas previamente,
radica en el potencial escenario de maximo
contagio al cual estarfa expuesto todo el per-
sonal de salud que interviene en estos proce-
dimientos.® Durante cualquier procedimiento
invasivo en una sala de cateterismo cardiaco
existe la posibilidad de que un paciente pre-
sente deterioro cardiorrespiratorio que amerite
manejo avanzado de la via aérea e intubacién
orotraqueal urgente, asi como maniobras de

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s209-s216

www.medigraphic.com/cms



Eid-Lidt G et al. Protocolos y medidas de seguridad en salas de cateterismo cardiaco durante el brote de COVID-19

reanimacién cardiopulmonar avanzadas, esce-
narios definidos por la OMS como de maximo
riesgo de contagio y que ameritan proteccién
personal maxima.® Es por esto que se requiere
EPP de maxima seguridad;®'9® también se
recomienda que cualquier otro procedimiento
invasivo que pueda ser realizado fuera de sala
de cateterismo, se efectiie antes en la sala de
urgencias o en la unidad coronaria, seglin sea
el caso (colocacion de catéter central, catéter
de flotacién, de bal6n de contrapulsacién aér-
tica, marcapaso temporal asi como ventilacion
mecanica invasiva segln sea el caso) (Figura 1).

Se recomienda para todo el personal de
salud el siguiente EPP (en orden de coloca-
cién, ver mas adelante): uniforme quirdrgico
desechable, mandil de plomo, un par de botas
desechables, mascarilla N95 (o de efectividad
superior) desechable, mascarilla quirtrgica des-
echable, gafas de proteccién de policarbonato
que permitan sello hermético idealmente con
cubierta antiempafamiento, gorro tipo esca-
fandra impermeable y desechable, dos pares
de guantes (tipo quirGrgico estériles para los
operadores, para el resto del personal seran no
quirdrgicosy no estériles) y batas impermeables
desechables (las cuales seran estériles en el caso
de los operadores).o 101416

Vestido y desvestido

Es recomendable llegar al hospital con ropa
informal, la cual se debe cambiar por un uni-
forme quirdrgico de tela una vez dentro de las
instalaciones del departamento de cardiologia
intervencionista (se recomienda también traer
unos zapatos de plastico o zuecos, los cuales
se calzaran también al momento de vestirse
con el uniforme quirdrgico de tela). No se
deben portar alhajas ni accesorios y, antes
del equipamiento de proteccion, verificar que
el EPP esté completo y en adecuado estado
(Figura 2).10.16

Se debe designar un drea de vestido para
todo el personal de salud. En este lugar se
debera tener preparado todo el EPP listo para
el vestido. Ya en el drea de vestido, se iniciara
con la técnica universal de lavado de manos
con aguay jabén para proceder a la colocacién
del uniforme quirdrgico desechable sobre el
uniforme de tela. A continuacion, se coloca

s213

el mandil de plomo y antes de colocarse el
EPP realizar otro lavado de manos universal.
Después se colocaran, en orden ascendente,
las botas desechables, luego respirador N95 y
la mascarilla quirtrgica encima del respirador
N95. Después las gafas protectoras y por Gltimo
el gorro. Una vez colocado todo esto, el perso-
nal de salud que no sea operador, se colocara
un primer par de guantes no estériles, seguido
de la bata desechable no estéril y por Gltimo
el segundo par de guantes no estériles. En este
momento, el personal ya puede entrar a la
sala de cateterismo. Para los operadores, antes
de colocarse el primer par de guantes sera el
momento de realizar el lavado de manos qui-
rargico. A continuacion, se colocara el primer
par de guantes quirtrgicos estériles, seguido de
la bata desechable estéril. Una vez vestido de
esta manera, el operador podra entrar a la sala
de cateterismo. Una vez dentro y sin haber to-
cado ninguna superficie, se colocara el segundo
par de guantes quirdrgicos estériles (Figura 2).

Una vez finalizado el procedimiento, el
desvestido se tiene que hacer en dos etapas,
una dentro de salay otra fuera de ésta.’%¢ Los
siguientes pasos aplican para todo el equipo
que entr6 al procedimiento. Dentro de sala,
se inicia con la prerretirada del par de guantes
externos, siempre con técnica de pellizco (sin
tocar la parte interna de los guantes). A con-
tinuacion prerretirar la bata, la cual se recoge
y enrolla sobre si misma, de tal manera que
se evite que la superficie externa quede en
contacto con el medio. Proseguir en un solo
movimiento, a retirar bata y guantes externos,
los cuales se depositardn en un contenedor
de desechos contaminados en el interior de
la sala. A continuacién, y realizando esto a
manera de transferencia entre un drea conta-
minada y un area limpia entre el interior y el
exterior de la sala, apoyados con un banco, se
retiraran las botas desechables una por una,
de tal manera que al retirarse la primera bota
el personal pise sin proteccion el exterior (no
contaminado) de la sala, siguiendo ahora los
mismos pasos para el otro pie. De esta manera,
el personal de salud ahora ya se encuentra
fuera de sala. Una vez fuera de sala, se retirara
el equipo de manera inversa a la colocacion,
de arriba hacia abajo. Iniciando por el gorro,
tomandolo de la parte mas trasera y siempre
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de la parte externa y desechar. A continuacién,  uniforme quirdrgico desechable y por dGltimo
retirar las gafas de proteccién, esto cerrando el par de guantes interno. Lo Gltimo en retirar
los ojos y tomando la correa de la parte mas  serd el respirador N95, el cual de acuerdo con
trasera. Una vez retirados, depositarlos en un  su disponibilidad podria llegar a ser necesario
contenedor de agua clorada al 10% (donde reutilizar (ver mdas adelante). Es de vital im-
deberan permanecer un tiempo aproximado  portancia que entre cada paso del desvestido,
de 20 minutos). Posteriormente, retirar la  incluyendo entre bota y bota, se debe realizar
mascarilla quirdrgica y desecharla, se toma  un lavado de guantes con alcohol gel por
de los extremos mas posteriores de las orejas  unos 20-30 segundos. Una vez retirado todo

y cerrando los ojos durante el retiro. A conti- el equipo, realizar un lavado de manos que
nuacioén, se retirara el mandil de plomo y se  se extienda hasta los brazos, para asi concluir
colocard en el contenedor. Ahora, se retirard el con el protocolo de seguridad (Figura 2).10.16

percutaneo vestido y desvestido

Protocolo de seguridad para un procedimiento invasivo cardiovascular

ANTES del procedimiento: verificar que se cuenta con todo
el material y éste esta en condiciones adecuadas

DESPUES del procedimiento: la
mascarilla N95 es lo Ultimo en retirarse

@ [ ] ® O
{3 ) VA [V
Vestido Vestido Desvestido
Todos
Operadores

No-operadores

. Uniforme quirurgico desechable*
. Mandil de plomo*

. Botas desechables

. Mascarilla N95

. Mascarilla quirdrgica

. Gafas de proteccion

. Gorro desechable***

. Primer par de guantes

. Bata impermeable

Uniforme quirdrgico desechable*
Mandil de plomo*

Botas desechables

Mascarilla N95

Mascarilla quirurgica

Gafas de proteccion

Gorro desechable*

Primer par de guantes

Bata impermeable

Segundo par de guantes

© © N s WD =
© 0O N O~ WD =

—_

Entrar a sala

Entrar a sala 10. Segundo par de guantes

DENTRO de la sala:

1. Pre-retiro de guantes y bata
2. Retiro de guantes y bata**
3. Transfer retirando botas**

FUERA de la sala:

Retiro de gorro™*

Retiro de gafas-agua clorada**
Retiro de mascarilla quirdrgica™
Retiro de mandil de plomo**
Retiro de quirdrgico desechable**
Retiro de guantes internos**
Retiro de mascarilla N95*

© © ©® N g~

* Lavado de manos universal con agua y jabon. ** Lavo de manos con alcohol gel. *** Lavo de manos quirdrgico.

Figura 2: Protocolo de seguridad para un procedimiento invasivo cardiovascular percutaneo. Vestido y desvestido.
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Desinfeccion del equipo de proteccién
y de la sala de cateterismo

Una vez finalizado el procedimiento y cuando
el personal de salud se encuentre fuera de
la sala del procedimiento (excepto personal
de enfermeria y anestesiologia en caso de
ser necesario que permanecera en sala hasta
después de la salida del paciente), el personal
de camilleria trasladara al paciente de la mesa
del procedimiento a la camilla y de ahi a su
cama de hospitalizacién. En este momento, el
personal restante que se encuentre dentro de
sala procederd al protocolo de desvestido.01°

Todo el material utilizado en el procedi-
miento tiene que ser desechado de manera
apropiada. Es importante esperar una hora tras
finalizar el procedimiento para que el personal
de limpieza pueda iniciar la descontaminacion
de la sala del procedimiento, para lo cual de-
berian portar un EPP completo.’®

En caso de disposicion limitada de EPP, en
particular de respiradores N95, existen ya diver-
sas técnicas recomendadas por la OMS®*y los
CDC?'y avaladas por los Institutos Nacionales
de Salud?? de EE.UU. que pueden utilizarse
para desinfectar estos respiradores de manera
efectiva y sin dafar considerablemente el ma-
terial o su efectividad como serfan la luz ultra-
violeta, o el tratamiento con calor o peréxido
de hidrégeno vaporizado.® 142122

CONCLUSIONES

El recorrido que ha tenido la pandemia a lo
largo del mundo ha impactado de manera si-
milar en la mayoria de los pafses y ha obligado
a la modificacion de los protocolos de atencion
de los pacientes cardiépatas que ingresan a
una sala de cateterismo cardiaco, esto con la
finalidad de poder encontrar un equilibro en el
dilema de atencién de calidad y diminucién de
riesgos del paciente y de los profesionales de la
salud. El mensaje mas importante es continuar
con la atencién de calidad en las salas de ca-
teterismo cardiaco, disminuyendo al maximo
los riesgos de contagio de los pacientes y del
personal de salud, riesgos que se ha demostra-
do pueden disminuirse hasta 10 veces con el
uso de protocolos de seguridad y del apropiado
equipo de proteccién personal.
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La educacion médica durante la contingencia
sanitaria por COVID-19: lecciones para el futuro

Medical Education during the health contingency by COVID-19: lessons for the future

Carlos R Sierra-Fernandez,* Mauricio Lopez-Meneses,
Francisco Azar-Manzur,’ Sergio Trevethan-Craviotol

INTRODUCCION

asociedad contemporanea vive en un cam-

bio permanente con el avance vertiginoso
en la generacién del conocimiento. Los avances
en la informatica, en computacién y en las
tecnolégicas de la informacion y comunicacion
(TIC) han potenciado su desarrollo.

Los problemas sociales exigen conoci-
miento de utilidad de manera casi inmediata.
Actualmente los problemas medioambientales,
de cambio climético, de desigualdad econé-
mica y de salud poblacionales graves han sido
un reto gigante para organizaciones publicas y
privadas en todos los paises, y estan condicio-
nando nuevas circunstancias epidemioldgicas:
la mayor incidencia de enfermedades crénico
degenerativas, la aparicién de nuevas enferme-
dades y la reactivacion de algunas que ya se
consideraban erradicadas.’

La pandemia por el coronavirus 2 del sin-
drome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2),
que provoca la enfermedad por coronavirus
2019 (COVID-19), ha trastocado el orden
mundial en todos los niveles. Es un problema
de salud publica sin precedente que ha obliga-
do al aislamiento social y a la detencién de la
actividad productiva y educativa en todos los
niveles. Se estima que mas de 1,500 millones
de estudiantes que acuden a escuelas y univer-
sidades fueron afectados por el cierre en 188
paises hasta la primera semana de abril de 2020
(Organizacién de las Naciones Unidas para la
Educacién, la Ciencia y la Cultura).?

Por su magnitud y gravedad, la pandemia
por COVID-19 necesita generar conocimiento
de aplicacién practica inmediata y que el per-

sonal médico y paramédico esté preparado y
actualizado con informacién teérica y practica
para atender a los pacientes y poder trabajar
en forma coordinada como un equipo multi-
disciplinario.?

En este articulo se analizard cudl es el
estado actual de la educacién virtual, como
ha sido la respuesta durante la pandemia por
COVID-19 y cémo se transformard la educa-
ciéon médica en todos los niveles y la formacion
médica continuada.

¢QUE ES LA EDUCACION MEDICA?

La educacién médica se puede conceptualizar
como la adquisicién y desarrollo de conoci-
mientos, habilidades y destrezas que ocurren
durante las diferentes etapas de formacién
de médicos generales y especialistas. Esta
incluye el ingreso a la carrera de medicina, la
licenciatura, el postgrado en especialidades,
los programas de maestria y doctorado, y per-
manece toda la vida en lo que se denomina la
educacién médica continua.

El aprendizaje de la medicina es complejo
porque implica muchas habilidades teérico-
practicas dentro de un marco humanista y
ético. Como comenta el Dr. Lifshifz sobre la
innovacion y creatividad en la educacién mé-
dica, la educacion tradicional de los médicos
tiene tendencia a la superestabilidad, es decir,
a la inercia que la hace resistente al cambio,
lo cual ocasiona anacronismos como formar
médicos para circunstancias pasadas. Por esto
es necesario un sistema educativo adaptativo y
flexible que responda a los cambios mediante
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Sabemos que el conocimiento médico cam-
bia a una velocidad vertiginosa y si los médicos no
tienen las habilidades para actualizarse y renovar-
lo de forma continua, rdpidamente serd obsoleto.”

RESPUESTA DE LA COMUNIDAD MEDICA

La aparicién de un nuevo virus, el SARS-CoV-2,
que originé una enfermedad nueva con evolu-
ci6én acelerada a una pandemia con mdltiples
manifestaciones sistémicas, ha suscitado nume-
rosos interrogantes en cuanto su patofisiologia
y complicaciones, y adn no se cuenta con un
tratamiento especifico y eficiente. La respuesta
de la comunidad médica ha sido sorprendente
para actualizar el conocimiento que se publica
de diferentes formas, todos los dias, con minutos
de diferencia y que en muchos casos tiene una
utilidad inmediata para la toma de decisiones
en pacientes criticamente enfermos, ademés de
que se debe conciliar con investigacién de rapi-
da ejecucion para continuar generando conoci-
miento ante una emergencia sin precedentes.®

DESARROLLO E IMPLEMENTACION DE LAS
TECNOLOGIAS DE LA INFORMACION

En las dltimas dos décadas ha ocurrido un
avance en el desarrollo y aplicacion de las TIC
para la educacién médica y la comunicacién.
En nuestro pafs su desarrollo ha sido muy hete-
rogéneo, dependiendo de las ciudades donde
se realiza y el ambito de formacién médica
(universidades publicas, privadas y hospitales).

El acceso a la tecnologia en dispositivos
méviles o computadoras favorece su utilizacion.
Esto es concomitante con un gran desafio por-
que no hay un acceso generalizado de toda la
comunidad médica o instituciones formadoras
a la tecnologia de vanguardia.

Esta situacion de extrema gravedad en
salud publica para todo el planeta ha obligado
a la implementacion acelerada de educacion
virtual en todos los niveles educativos, incluso
desde la educacién basica. Todas las institu-
ciones educativas y hospitales han adoptado
clases virtuales, seminarios web, tutoriales y la
consulta de bibliotecas digitales para continuar
con la actividad académica.>”

Todo médico o profesional de la salud en
forma cotidiana, momento a momento, ha

utilizado en su entorno de aprendizaje per-
sonal las redes sociales (Facebook, Twitter), la
consulta de noticias y medios de informacion,
chats con colegas, foros de discusion y semina-
rios web de diferentes expertos o sociedades
cientificas. Las webs de consulta de revistas
han publicado articulos de investigacién de
alto impacto como el New England Journal of
Medicine, Lancet o JAMA.

ENCUESTA EN LINEA A ESTUDIANTES Y
PROFESIONALES DE LA SALUD EN MEXICO

Con el objetivo de conocer y evaluar la opinién
de los estudiantes que reciben diversos conteni-
dos educativos en linea como parte del proceso
académico que ha sido impactado por las me-
didas de distanciamiento social impuestas ante
la pandemia, realizamos una encuesta en linea
a 228 profesionales de la salud, matriculados
en programas académicos formales en Méxi-
co. Los participantes invitados a contestar este
instrumento fueron estudiantes de medicina en
cursos clinicos (12.3%), médicos internos de
pregrado (3.9%), médicos generales en prepa-
racion para el Examen Nacional de Aspirantes
a Residencias Médicas ENARM 2020 (27.2%),
médicos residentes (46.5%) y médicos especia-
listas que cursan algtn programa de educacién
médica continua (10.1%). La distribucién de los
encuestados se resume en la Figura 1.

En este grupo de personas evaluadas, 98.7%
de los encuestados afirmé estar recibiendo algtn
tipo de educacién a distancia como alternativa a
la suspension de actividades académicas presen-
ciales. La mayor parte de los que han recibido
educacion a distancia lo han hecho por medio
de videoconferencias, la plataforma Zoom (de
la empresa Zoom Video Communications INC)
es la mas utilizada, seguida de Coogle Meet,
Webex y Skype. Cabe resaltar que aunque la
mayor parte de los encuestados recibe clases
a distancia, el modelo de ensefanza no se ha
modificado, las clases magistrales en formato de
presentacion de diapositivas son las mas emplea-
das. Esto refleja que el cambio en el modelo de
entrega de contenido educativo ha migrado a un
medio digital, pero no ha cambiado la estrategia
docente. La mayor parte de los casos los alumnos
reciben una videoclase, pero no necesariamente
en todos se tiene un seguimiento periédico del
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Grado académico del alumno:

230 respuestas

[l Estudiante de Medicina

Il Médico Interno de Pregrado
[ Médico General

Il Médico Residente

Il Médico Especialista

Como parte de tu programa académico
formal, en estas Ultimas semanas de
contingencia, ¢has empleado alguna
estrategia de educacion a distancia?

230 respuestas

M si
M No

¢ Qué plataforma has empleado en
estos dias para recibir clases a distancia?

230 respuestas

Il Skype

Il Google Meet/Hangouts

Zoom
B Webex

Il Go to meeting

M Otra

progreso, ni un medio para retroalimentacion y
trabajo colaborativo. En esta encuesta se reporta
que 79.3% de los alumnos participa en algln
gestor colaborativo del aprendizaje, la estrategia
Google Classroom es la mas empleada, seguida
de Moodle y Blackboard (Figura 1).

La experiencia del alumno en las clases a
distancia es en general buena. En la Figura 2
se expresan las opiniones sobre este medio en
comparacién con los formatos presenciales.
Destaca que 65.4% de los encuestados consi-
dera que su experiencia con medios a distancia
es al menos igual o incluso mejor que las op-
ciones disponibles de manera presencial. Sin
embargo, la principal limitacion sigue siendo la
interaccion entre docente y alumno que mejora
sustancialmente en las sesiones sincrénicas en

Figura 1: Resultados de la encuesta en linea a 228 profesionales de la salud,
matriculados en programas académicos formales en México. Grado académico y

plataforma utilizada.
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tiempo real, pero que a decir de las personas
encuestadas no sustituye el contacto humano.

Una ventaja considerable de las sesiones
tipo clase grabada es la capacidad para repro-
ducir el contenido a demanda. Esto permite al
alumno consultarlo de manera libre y repetirlo
las veces que sean necesarias para poder com-
prender los conceptos. Asimismo, |a estrategia
de grabacién con respaldo en linea permite
que este contenido esté disponible para con-
sulta durante actividades asistenciales, que en
el caso de la formaciéon médica enriquece el
proceso de aprendizaje teérico y practico. El
tener la capacidad de consultar y consumir
el contenido educativo sin barreras fisicas ni
temporales potencia la educaciéon del médico
con limitacién importante de horario.

¢COMO SE CONSOLIDARA LA
EDUCACION VIRTUAL?

El cuestionamiento que surge con esta expe-
riencia sin precedentes es cémo se transformara
la educacion y el aprendizaje médico cuando
ya se haya controlado la pandemia. Existe
evidencia en la literatura, al igual que los re-
sultados de esta encuesta, de que la educacién
virtual para los médicos y personal sanitario
es tan efectiva como los medios tradicionales
(presencial en aula o semipresencial). Sin em-
bargo, la educacién en linea debe sustentarse
en una metodologia eficiente, con principios
pedagogicos efectivos y se debe contar con la
tecnologfa necesaria.?

Para evitar una experiencia de aprendizaje
virtual de baja calidad deben tenerse en cuenta
algunos lineamientos basicos: a) habilidad para
comprometer a los estudiantes en un ambiente
de aprendizaje virtual con una interaccién intui-
tiva; b) favorecer la comunicacién y conexién del
profesor con los estudiantes; c) retroalimentacion
y apoyo durante el aprendizaje que puede ser
en tiempo real o asincrénico; d) utilizar videos o
presentaciones breves (de cinco a siete minutos)
de alta calidad con conceptos bien definidos
para mantener la atencién y evitar el abando-
no de la actividad, y e) emplear herramientas
dindmicas como miniexamenes, casos clinicos,
foros de discusion y tecnologia interactiva. En la
encuesta realizada los participantes anotaron que
la limitacién principal fue la falta de interaccién
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Con respecto a las clases tradicionales,

¢,cémo calificarias tu experiencia

en clases grabadas o videoconferencias?

230 respuestas

M Peor
M Igual
I Mejor
B Mucho mejor

¢ Cudl es la principal limitante de
las clases a distancia tipo
videoconferencia en tiempo real?
230 respuestas

I Poca interactividad con
el profesor y compafieros
I Acceso a recursos tecnoldgicos

[ Menor capacidad para concentrar

la atencion en la clase en

un entorno no escolarizado
[ El uso de diapositivas como

medio Unico de explicacién

¢ Cudl es la principal ventaja
de las clases a distancia grabadas?
230 respuestas

M Disponibilidad en todo momento
[l Capacidad de pausar, repetir

0 adelantar segmentos

para reforzar el aprendizaje
[ Contar con el acervo

histdrico de las sesiones

[l Capacidad de compartir el contenido

Principal ventaja de

las clases tipo videoconferencia
en tiempo real

230 respuestas

M Posibilidad de hacer preguntas
al profesor en tiempo real

[l Interaccion con los comparieros

[ Mejora la atencion de la
audiencia al tener interactividad

[l Establecer un horario fijo y
especifico para la clase

Figura 2: Resultados de la encuesta en linea a 228 profesionales de la salud
matriculados en programas académicos formales en México. Experiencia, ventajas

y limitaciones.
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y retroalimentacién, y que sin duda el contacto
con el profesor es una motivacién importante.”

UTILIDAD DE LA TELEMEDICINA

Otra estrategia de aprendizaje es el uso de la
telemedicina, no s6lo como herramienta para
brindar consulta a los pacientes, ajustar trata-
miento, prevenir complicaciones y evitar visitas
innecesarias a los hospitales. También es dtil para
estudiantes de medicina que por las circunstan-
cias de la emergencia sanitaria no deben tener
contacto clinico directo, pero pueden entrevis-
tar, dar orientacién a los pacientes y aprender
supervisados por un clinico con experiencia.'®

Es interesante la experiencia reportada por los
estudiantes de la universidad de Harvard que uti-
lizando la gran potencialidad de las redes sociales
pudieron conformar grupos de trabajo para dar
apoyo voluntario a comunidades vulnerables asf
como elaborar herramientas de educacién para
la salud para médicos o pablico en general.'"/12

FORMACION DOCENTE EN LA
EDUCACION VIRTUAL

Debe enfatizarse que los médicos y profesionales
que se dediquen a la formacién médica virtual o
adistancia deben tener una formacién especifica
y dominio de las plataformas educativas. Las fun-
ciones del tutor a distancia son relevantes dentro
del proceso educativo en esta modalidad. Deben
conocer los contenidos y tener conocimiento del
modelo educativo virtual, saber de estrategias
de ensenanza innovadoras y poseer habilidades
interpersonales que estimulen a los estudiantes
a ser responsables de sus propios ritmos y logros
de aprendizaje auténomo. La actividad docente
esta presente desde la planeacion y el disefo
de contenidos y actividades de aprendizaje, y
también en el seguimiento, la monitorizacién y la
evaluacién. Debe evaluarse todo el proceso edu-
cativo igual que en la ensefanza presencial.”

CONCLUSIONES

El aprendizaje a distancia apoyado en las TIC
es una herramienta poderosa para optimizar el
aprendizaje en cualquier etapa de la formacién
profesional y en especial en el proceso de edu-
cacion médica continua. En esta emergencia
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sanitaria se ha catapultado su utilizacién y con la
perspectiva del tiempo sabremos el impacto que
tuvo en salvar vidas de pacientes y de todo el
personal sanitario que ha trabajado con valentia
y determinacién atendiendo a estos pacientes.

Entre los desafios y complejidades se en-
cuentran cémo identificar la informacién mas
valiosa y apegada al método cientifico, como
descartar informacion sin el rigor cientifico que
aparece en forma exponencial y como el estrés y
la urgencia en la toma de decisiones puede mo-
dificar una conducta terapéutica de modo que
incluso pueda ser perjudicial para los pacientes.

También sabremos de qué forma pueden
ayudar para mejorar el sistema de salud, la
investigacion clinica y la traslacional, y opti-
mizar la colaboracién entre diferentes institu-
ciones y pafses.

Sin embargo, debemos recapitular/re-
flexionar con mas paciencia cuando llegue la
calma y consolidar la educacién virtual sobre
principios pedagogicos, el método cientifico y
modelos educativos bien estructurados. Asi-
mismo, debe haber un uso ético, consciente y
prudente de las TIC.

No se debe perder nunca el enfoque hu-
manistico y la cercania con nuestros pacien-
tes y profesores.

Es muy probable que el mayor legado de
la pandemia sea la revolucién en la educacién
digital en todos los niveles de formacién y en
especial en la educacion médica.
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Protocol for the prevention of ventricular arrhythmias

due to treatment in COVID-19 patients
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JUSTIFICACION

En la actualidad se estdn haciendo muchos
ensayos clinicos en pacientes con enferme-
dad por coronavirus 2019 (COVID-19), con la
intencién de probar farmacos que sean (tiles
para su manejo." Algunos de éstos se asocian
con la prolongacién del tiempo de repolarizacién
ventricular cardiaca (evidenciado en el electro-
cardiograma convencional como prolongacién
del intervalo QT), ello ocurre por alteracién de
diversos canales iénicos de la membrana celular
en los miocitos cardiacos.??

La prolongacién del intervalo QT predispo-
ne a la aparicién de arritmias ventriculares que
pueden causar la muerte. La arritmia que esta
mas relacionada con la prolongacién del inter-
valo QT es la taquicardia ventricular helicoidal
o torsién de puntas, que puede degenerar ra-
pidamente en fibrilacién ventricular.* Por otro
lado, es importante mencionar que por cada 10
ms de prolongacién del intervalo QT, el riesgo
de torsion de puntas incrementa 7%.*

Los pacientes con COVID-19 podrian lle-
gar eventualmente a desarrollar sindrome de
dificultad respiratoria aguda, la cual requerira
ventilacién mecanica y manejo en una unidad
de cuidados intensivos (UCI). Debido a su estado
critico, alteraciones electroliticas secundarias a
ese estado y a los mdltiples medicamentos em-
pleados, los pacientes en UCI pueden presentar
QT prolongado. Se ha reportado que hasta 28%

de los pacientes admitidos en una UCl tienen
intervalo QT prolongado, y que uno de cada
cinco pacientes tiene intervalo QT corregido
(QTc) mayor de 500 ms al momento de su
admision en la UCL.>

Algunos de los farmacos que estdn demos-
trando utilidad en el manejo de pacientes con
COVID-19 son la hidroxicloroquina y la azitro-
micina; ambas pueden prolongar el intervalo
QT y predisponer a arritmias malignas.??* Si
bien el riesgo de prolongar el QT tras el uso
de estos medicamentos es bajo (alrededor de
1%), el nimero de pacientes con COVID-19
se eleva dia a dia; actualmente, la cifra mun-
dial de casos supera los 400,000, si todos ellos
recibieran estos medicamentos, se esperaria
que al menos 4,000 pacientes prolonguen el
QT.% Por todo lo expuesto anteriormente y en el
contexto de la epidemia mundial de COVID-19
que también estd azotando México, nuestro
servicio ha elaborado este protocolo.

FUNDAMENTOS TEORICOS

El intervalo QT y el riesgo para
arritmias ventriculares

El intervalo QT es la representacién electrocar-
diogréfica, tanto de la despolarizacién como
de la repolarizacién de los miocitos cardiacos.
Este intervalo puede variar a lo largo del dia'y
también experimenta cambios en funcién de
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Figura 1:

Medicion correcta
del intervalo QT

la frecuencia cardiaca.®” Se han elaborado
multiples férmulas para corregir el intervalo
QT en funcién de la frecuencia cardiaca. En
1920, Bazett describié un método practico
para poder determinar el QT_, denominado
féormula de Bazett:

QT medido

QT corregido = ———
Vintervalo RR

El intervalo QT puede ser prolongado por
mdltiples medicamentos que generan directa
o indirectamente inhibicién de los canales
i6nicos de potasio (I,). La inhibicién de éstos
traerd consigo una prolongacién anormal de
la fase 3 del potencial de accion, lo que se
traduce electrocardiograficamente como alte-
raciones de la onda T o aparicién de la onda
U. La prolongacién de la fase 3 puede conllevar
postdespolarizaciones tempranas, debido a la
activacién de canales de calcio que permiten
el ingreso de éste dentro de la célula; esto ul-
timo es lo que genera arritmias ventriculares,
fundamentalmente torsién de puntas.*

Existen pacientes con alteraciones de ca-
nales i6nicos debido a mutaciones genéticas
que condicionan una prolongacién patolégica

s223

del intervalo QT, esta condicion se denomina
sindrome de QT largo. Actualmente, existen
multiples tipos de este sindrome y es una de
las patologias hereditarias que se asocian con
mayor frecuencia a muerte sibita. Se debe
tener mucha precaucion con los farmacos que
se prescriben a estos pacientes, ya que podrian
prolongar ain mas el intervalo QT y precipitar
arritmias malignas.” Por el momento, no hay
reportes de casos con sindrome de QT largo y
COVID-19, perossi se presentara alguno, habra
que tener mucha precaucién con los farmacos
que se empleen. Incidencia de QT largo y posi-
bilidad de esto en infecciones masivas COVID.

Medicion correcta del intervalo QT

Es muy importante realizar una buena medi-
cién del intervalo QT. Uno de los errores mas
frecuentes al momento de aplicar la férmula
de Bazett es no colocar el intervalo RR en se-
gundos. En la Figura 7 se muestra un ejemplo
de la mediciéon correcta del intervalo QT; en
este ejemplo, el paciente tiene una frecuencia
cardiaca de 63 latidos por minuto y, por consi-
guiente, un intervalo RR de 960 ms, que trans-
formado a segundos serfan 0.96 segundos.?

=

Inicio d%l QRS Final de la
i

1
1€
l Intervalo F

0.960 sr

R

A

R

- — —

¢ El intervalo QT se mide desde el inicio del QRS hasta
final de la T (QTm)

* Para determinar el final de la onda T se traza una linea desde

QTm medido '
0425 [

el

Correccion del QT con formula de Bazett:

su vértice (linea azul punteada), siguiendo la pendiente de su

inscripcion descendente (linea azul completa) hasta donde

se cruza con la linea de base (linea punteada en rojo)

QTm 0.42 042 _ 0.428
VRR vV 0.96 0.9797

* |dealmente, se debe medir el QT en derivaciones con onda

QoDIlyVS
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Finalmente, hay que mencionar que el
intervalo QT debe medirse en las derivadas
precordiales, idealmente en la derivada V5.8

Hidroxicloroquina y azitromicina
para pacientes con COVID-19

Recientemente en Francia, Philippe Gautret y
equipo llevaron a cabo un ensayo clinico en
pacientes con COVID-19, en el cual emplearon
hidroxicloroquina y azitromicina, basados en
sus propiedades inmunomoduladoras demos-
tradas previamente en estudios in vitro. Se
encontrd que la asociacién hidroxicloroquina-
azitromicina era Gtil para disminuir la carga viral
en pacientes con COVID-19. Por lo tanto, el
empleo de estos farmacos es una alternativa
razonable para el manejo de la enfermedad.
Cabe sefalar que la duracién del tratamiento
fue de siete dias y que se excluyeron pacientes
con alergia a la hidroxicloroquina, con retino-
patia y con QT prolongado.?

La hidroxicloroquina es un farmaco con
muchas aplicaciones clinicas, fundamental-
mente en la malaria y enfermedades reumati-
cas. Uno de sus efectos adversos es la inhibicion
del canal de potasio KCNH2 (el mismo que esta
afectado en el sindrome de QT largo tipo 2) y,
por ende, puede prolongar el intervalo QT.?

La azitromicina es un macrélido de amplio
espectro muy Util, no sélo por sus propiedades
bactericidas, sino también inmunomodulado-

Tabla 1: Sistema de puntuacién para predecir prolongacién

del intervalo QTec por farmacos (puntuacion Tisdale).

ras en diversos tipos de infecciones. Entre sus
efectos adversos destacan los gastrointestinales,
toxicidad hepética y prolongacion del intervalo
QT. Un estudio demostr6 que la azitromicina
era un factor de riesgo para prolongacién severa
del QT (definida como mayor o igual de 500
ms), con una odds ratio de 1.43, fundamental-
mente en adultos mayores.’

Antivirales

Otra de las estrategias en la actualidad es el uso
de antivirales, dentro de los cuales destacan el
lopinavir y el ritonavir. Estos farmacos tienen
muchos efectos adversos e interacciones farma-
colégicas; uno de los efectos méas reconocido
es la prolongacién del intervalo PR, que podria
incluso llegar a bloqueo auriculoventricular
(AV) de tercer grado, y del intervalo QT, que
puede ocasionar torsién de puntas. Estas alte-
raciones de la conduccién AV 'y la prolongacién
del QT son més frecuentes en pacientes con
alteraciones de la conduccién de base y que
toman otros farmacos que prolongan el QT. Por
Gltimo, debido a que el lopinavir y el ritonavir
inhiben la enzima del citocromo CYP3A4,
pueden incrementar los efectos adversos de
otros medicamentos, como por ejemplo los an-
ticoagulantes orales rivaroxabén y apixaban, asi
como del antiagregante plaquetario ticagrelor.'

Otros farmacos antivirales como la riba-
virina y el remdesivir también se encuentran
en estudio y parecen tener un mejor perfil de
seguridad y menor cantidad de interacciones
farmacoldgicas.'®

Riesgo para QT prolongado inducido por

Factores de riesgo Puntuacion farmacos y riesgo de arritmias ventriculares
Edad > 68 ailos 1 No todos los pacientes tienen prolongacién
Sexo femenino 1 evidente del intervalo QT tras el uso de diversos
Empleo de diuréticos de asa 1 medicamentos, existe una respuesta individua-
Potasio sérico < 3.5 mEq/L 2 lizada en cada paciente. Por ello es importante
QTc al momento de la admision > 450 ms 2 estratificar el riesgo para poder determinar, de
Infarto agudo de miocardio reciente 2 manera mas precisa, quiénes podrian presentar
Uso de un farmaco que prolonga el QT 3 una prolongacién evidente del QTS

Uso de dos o més firmacos que prolongan el QT 3 En el afo 2014, Tisdale valid6 un sistema
Sepsis 3 de puntuacion para determinar qué pacientes
TreifeiEnen e e 3 pueden presentar una prolongacién signifi-
i 2] cativa del intervalo QT tras el uso de ciertos

medicamentos (Tabla 7). Fue empleado en
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pacientes en UCl y result6 Gtil en la prevencion
de la aparicion del intervalo QT mayor o igual
de 500 ms y/o para determinar un incremento
de 60 ms, respecto al intervalo QT basal.'" 12

Tabla 2: Riesgo segiin la puntuacion Tisdale.

Tipo de riesgo Puntuacion
Bajo 0a6
Medio 7a10
Alto 11a2l
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Existen puntos de corte de este score. El
riesgo puede ser bajo (menor de 7 puntos),
medio (de 7 a 10 puntos) o alto (mayor o igual
de 11 puntos) (Tabla 2). El riesgo para presentar
QTc mayor o igual de 500 ms o prolongacién
de 60 ms o mas es de 15% para el grupo de
bajo riesgo, 37% para el de riesgo moderado y
73% para alto riesgo.'/12

Debido a la pandemia actual, reciente-
mente Giudicessi y su grupo han elaborado
un protocolo de manejo para pacientes con
COVID-19, con laintencién de evitar arritmias
ventriculares secundarias a la prolongacién del
intervalo QT por el uso de farmacos para el

Paciente COVID-19 que
requiere tratamiento

v

(0.36 s), por lo tanto, hay que calcular el
QTc, con la férmula de Bazett

QTc = QTm/A/RR

Para el ejemplo: QTc = 0.42/\/ﬁ
QTc =0.42/0.88 =0.47 s

' Si
Paso 1: ;EI QT medido es menor que la it : f
niciar/continuar tratamiento
; ; 0 —>
mitad del intervalo RR? segln las Gufas Hospitalarias
| {Eetn pamea f i 1g e { T i
[T Tdodslons  Frelderat A A
I T g ie -
I _RR R poanis L
1H i QTc < 460 ms
I A atm =
L + medido 5+
Ie % 0425
En el ejemplo se cumple que el QT
medjdo (0.42 s) es menor que la mitad Corregir alteraciones
del intervalo RR (0.48 s), por lo tanto, QTc > 460 o[ Luz hidroelectroliticas
este paciente tiene LUZ VERDE ms, < 500 ms ambar Suspender otras drogas que
prolongan el QT
No
\
Paso 2: medicion del intervalo QTc Corregir alteraciones Iniciar/continuar el
el e tratamiento sélo con una
Final de laonda T QTc > 500 ms Suspender otras drogas que % e —
(LR R IR e e Hospitalarias
| 'l' tervaloRR i Emplear telemetria P
4 o078s i
'; V5 ! "A_'w QT medid
i 0425
) ) Paso 3: monitoreo, toma de EKG:
En el ejemplo el QT medido (0.42 s)
es mayor que la mitad del intervalo RR <

LLuz verde:alas 48 h
alas48y 96 h
Luzroja:alas 4,24,48y96 h

v

Paso 4: valoracion
de la continuidad
del tratamiento

QTc > 500 ms,
A QT >60 ms

QTc < 500 ms,

AQT <60 ms

Figura 2: Algoritmo de manejo de los pacientes con COVID-19 que requieren tratamiento (adaptada de Giudicessi, et al., 2020). QTc = QT
corregido; EKG = electrocardiograma.
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manejo de estos pacientes (Figura 2).% La estra-
tificacion del riesgo se basa fundamentalmente
en la mediciéon del QT:

— Pacientes con QTc menor de 460 ms (se-
maforo con luz verde). Son el grupo de
bajo riesgo para arritmias ventriculares y en
ellos se puede iniciar el tratamiento con un
farmaco o los dos.

— Pacientes con QTc mayor o igual de 460
ms, pero menor de 500 ms (seméforo con
luz amarilla). Son el grupo de riesgo mode-
rado para arritmias ventriculares; en ellos
se deben vigilar estrechamente variables
que alargan el QT, como el uso de otros
farmacos, alteraciones electroliticas, etc.

— Pacientes con QTc mayor o igual de 500
ms (seméforo con luz roja). Son el grupo de
riesgo alto para arritmias ventriculares, en
ellos debe usarse el tratamiento Gnicamente
si el beneficio supera el riesgo.

Por otro lado, la forma mas sencilla de
valorar el riesgo y quizas un poco més practica
es considerar si el intervalo QT es menor de la
mitad del intervalo RR precedente; si se cumple
quessi lo es, el QTc siempre serd menor de 460
ms, lo cual indica que el paciente tiene luz
verde para el inicio del tratamiento.?

Por el contrario, los pacientes con QTc basal
mayor o igual a 500 ms antes del inicio del
tratamiento sin la presencia de ninguna otra
alteracion de la conduccién tienen luz roja, es
decir, poseen riesgo alto de TV/F. En ellos se
deberdn descartar causas secundarias como
alteraciones hidroelectroliticas (hipopotasemia,
hipocalcemia o hipomagnesemia) y desconti-
nuar los farmacos innecesarios que pueden pro-
longar el QT, colocar telemetrfa, monitorizar de
cerca Yy, si el beneficio del tratamiento supera el
riesgo, considerar iniciar solo hidroxicloroquina
y esperar con la azitromicina.?

Por dGltimo, si la terapia combinada con
hidroxicloroquina y azitromicina que se inicié
en un paciente con luz verde prolonga el QT
mas de 60 ms, entonces se estara clasificando
como un reactor de QT. El caso se deberé eva-
luar y considerar si debe o no continuar con la
azitromicina y mejorar todas las variables que
puedan prolongar el QT, como se comenté
anteriormente.”

MANEJO DE LOS PACIENTES

Una vez identificado al paciente con CO-
VID-19 y con indicacién de recibir hidroxi-
cloroquina y/o azitromicina, se deben seguir
los siguientes pasos previo al inicio de estos
farmacos, para determinar si pueden recibirlos
o no, descartando obviamente a los pacientes
con sindrome de QT largo.

Primer paso: determinar si el intervalo
QT medido es menor de la mitad del inter-
valo RR. Para este paso se debera formular la
siguiente pregunta: ¢el QT medido es menor
de la mitad del intervalo RR? Si la respuesta
es «si», este paciente tendrd luz verde para
iniciar el tratamiento que se crea conveniente
(hidroxicloroquina, azitromicina o antivirales)
y aqui concluye la evaluacién para ellos. Si la
respuesta es «no», se debera pasar al siguiente
paso, que es la estratificacién del riesgo basado
en la medicién del QTc.

Segundo paso: estratificacion del riesgo
para el inicio del tratamiento.

1. Tomar un electrocardiograma de 12 deri-
vadas, medir el intervalo QT en la derivada
V5 y corregirlo con la férmula de Bazett,
asi como niveles de electrolitos séricos
(K*, Mg*2, Ca™?).

2. Con las mediciones del QTc, determinar
qué color de luz tiene nuestro paciente,
segln el semaforo anteriormente mostrado
(véase la férmula para corregir el QT en
pacientes con QRS ancho).

a. Los pacientes con QTc menor de 460 ms
poseen luz verde; es decir, pueden re-
cibir los dos farmacos en combinacién.

b. Los pacientes con QTc mayor o igual
de 460, pero menor de 500 ms poseen
luz &mbar; es decir, ellos podrian recibir
uno o los dos farmacos en combinacion,
valorando la relacién riesgo-beneficio,
corrigiendo alteraciones hidroelectroli-
ticas si estan presentes y suspendiendo
otros farmacos que prolongan el QT y
que no son necesarios al momento.

c. Los pacientes con QTc mayor o igual
de 500 ms poseen luz roja; es decir,
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ellos sélo pueden recibir uno de los dos
farmacos, valorando la relaciéon entre
riesgo y beneficio.

3. Otra alternativa vélida puede ser aplicar
el sistema de puntuacién para predecir la
prolongacién del intervalo QTc por farma-
cos (Tabla 1) y determinar el riesgo segtn la
puntuacién (Tabla 2), considerando todos
los farmacos que se encuentra recibiendo
el paciente. Los de bajo riesgo tendran luz
verde, los de riesgo moderado tendran luz
ambar y los de alto riesgo luz roja.

Tercer paso: monitorizacion y seguimiento.
1. Monitoreo electrocardiografico:

a. En los pacientes con luz verde, el si-
guiente control con electrocardiograma
serd a las 48 horas. No requieren otro
electrocardiograma, salvo juicio clinico
del médico tratante.

b. En los pacientes con luz &mbar, el si-
guiente control con electrocardiograma
serd a las 48 y luego a las 96 horas. No
se requiere otro electrocardiograma,
salvo juicio clinico del médico tratante.

c. Enlos pacientes con luz roja, el control
con electrocardiograma sera a las 4 horas
de la primera dosis del medicamento,
luego a las 24, 48 horas y a las 96 horas.
No requieren otro electrocardiograma,
salvo juicio clinico del médico tratante.

2. Monitoreo de electrolitos séricos:

a. En los pacientes con luz verde, el si-
guiente control de electrolitos séricos
serd a las 48 horas de iniciado el trata-
miento y se corregiran de ser necesario.
Posteriormente no se requieren contro-
les, salvo juicio del médico tratante.

b. Enlos pacientes con luz ambary roja, el si-
guiente control de electrolitos séricos sera
alas 24 horas de iniciado el tratamiento y
se corregiran de ser necesario; el siguiente
control serd a las 96 horas de iniciado el
tratamiento y se corregird de ser nece-
sario. Posteriormente no se requieren
controles, salvo juicio del médico tratante.
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Cuarto paso: valoracién de la continuidad
del tratamiento.

1. En pacientes que reciben hidroxicloroqui-
na y/o azitromicina, deberd suspenderse
primero la azitromicina sélo en los si-
guientes casos:

a. Presencia de taquicardia ventricular o
fibrilacion ventricular luego de iniciado
el tratamiento.

b. Hallazgo de intervalo QTc > 500 ms en
los controles.

c. Incremento de 60 ms del intervalo QT
con respecto al intervalo QT basal.

2. Posteriormente, valorar la necesidad de
continuar o no la hidroxicloroquina, to-
mando en cuenta la relacion entre riesgo
y beneficio, lo cual queda a juicio del
médico tratante. Ademads, es importante
corregir todos los factores que puedan
prolongar el QT.

3. De no cumplir las condiciones anterior-
mente mencionadas se puede continuar el
tratamiento de manera segura.

CONSIDERACIONES ESPECIALES

Pacientes portadores de dispositivos de
estimulacion cardiaca o QRS ancho

Los pacientes portadores de dispositivos car-
diacos o con alteraciones de la conduccién
intraventricular que generen QRS ancho (defi-
nido como mayor o igual de 120 ms) tienden
a tener una pseudoprolongacién del intervalo
QT. En este grupo se debe hacer el ajuste del
intervalo QT, segin la duracién del QRS.? La
féormula para corregir el QT en pacientes con
QRS ancho es la siguiente:

QTc ajustado para QRS
ancho=QTc-(QRS-100 ms)

Por ejemplo, en un paciente con bloqueo
de rama izquierda con QRS de 180 ms 'y QTc
en 540 ms, impresionara que dicho intervalo
estd muy prolongado, pero al momento de co-
rregirlo segtin la férmula serfa asi: QTc ajustado
para el QRS =540 - (180 — 100), dando como
resultado final 460 ms.
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Impacto de la contingencia sanitaria por
COVID-19 en las estrategias de reperfusion
del sindrome coronario agudo

Impact of COVID-19 on reperfusion strategies for acute coronary syndromes

Gabriela Torres-Escobar,* Héctor Gonzalez-Pacheco,* José Luis Brisefio-De la Cruz,*
Alexandra Arias-Mendoza,* Diego Araiza-Garaygordobil*

RESUMEN

Las terapias de reperfusion, tales como la intervencion
coronaria y la fibrinolisis, son las principales medidas de
atencion en pacientes con sindromes coronarios agudos. Para
ello, la angioplastia primaria se considera el estandar de oro.
Sin embargo, en pacientes con infeccién por coronavirus
tipo 2 del sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2),
la estrategia de reperfusion mas recomendada es la terapia
fibrinolitica, debido al menor tiempo requerido para realizarla
y por el menor exposicion al agente infeccioso. Puesto que
esta pandemia representa una problematica de contagio en
el personal de salud, ya que los casos van en aumento a
nivel mundial, es importante conocer las medidas a seguir a
fin de que se evite, en la mayor medida, la enfermedad por
coronavirus de 2019 (COVID-19).

INTRODUCCION

La intervencién coronaria percutanea
(ICP) y la fibrinélisis representan las
estrategias terapéuticas que se enfocan en
la reperfusién coronaria en pacientes con
sindromes coronarios agudos (SCA). La te-
rapia fibrinolitica fue el primer tratamiento
de reperfusion efectivo que se implementé
sistematicamente, aunque tiempo después la
[CP demostré ser superior, convirtiéndose en
el estdndar de atencién en todo el mundo!
al reducir la mortalidad, los reinfartos o los
eventos vasculares cerebrales.?

Pese a ello, la actual contingencia sanitaria
mundial producida por el nuevo coronavirus
tipo 2 del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS-CoV-2), causante de la enfermedad por

ABSTRACT

Reperfusion therapy is a measure of care in patients with
ST-elevation myocardial infarction (STEMI), which should
be per- formed once we have the diagnosis. Percutaneous
coronary intervention is considered the gold standard,
however in patients with SARS-CoV-2 infection, the
reperfusion strategy is more focused on fibrinolytic therapy
due to the shorter time required to perform and less exposure.
This pandemic represents a contact problem in health
personnel, since cases are increasing worldwide, so it is
important to know the measures that must be followed to
avoid coronavirus disease (COVID-19).

coronavirus de 2019 (COVID-19), tiene altas
tasas de mortalidad (15% en pacientes ancianos
e inmunocomprometidos) y contagio, por lo
cual la atencién de pacientes con SCA debe
dirigirse a disminuir la exposicién y propagacion
de este virus.

Uno de los principales desafios en esta pan-
demia es el diagnéstico de SCA, ya que ambas
condiciones pueden coexistir y los sintomas
superponerse, sobre todo si consideramos
que la mayorfa de las pruebas de deteccién
COVID-19 pueden ser negativas (30% falsas
negativas) y < 80% de las infecciones son
asintomdticas. De acuerdo con la experiencia
generada por la epidemia de COVID-19 en
China, se ha recomendado la realizacion de
terapia fibrinolitica en lugar de ICP cuando hay
infarto con elevacién del segmento ST (STEMI,
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por sus siglas en inglés), a fin de permitir el
desarrollo de un cuadro clinico completo del
proceso infeccioso.?

TERAPIA FIBRINOLITICA

El estudio STREAM es un ensayo clinico
contemporaneo que recluté pacientes con
STEMI de < 3 horas de inicio de los sinto-
mas, quienes no pudieron acceder a ICP
primaria < 1 hora desde el primer contacto
médico. Los pacientes fueron asignados al
azar a terapia trombolitica, con ICP después
de 6-24 horas o ICP primaria y diferencia me-
dia entre la administracién de fibrinoliticos e
ICP > 78 minutos.

Los resultados de la terapia fibrinolitica en
comparacién con ICP primaria fueron similares
para el compuesto de mortalidad, choque,
insuficiencia cardiaca o reinfarto. Cabe resaltar
que la necesidad de angiografia emergente en
el brazo fibrinolitico fue de 36%. La mortali-
dad fue menor de 5% en ambos grupos vy la
hemorragia intracraneal fue mayor con terapia
fibrinolitica (1.0 contra 0.5%; p = 0.02), lo
cual indicé que, cuando la demora en ICP
primaria es inevitable, un enfoque farmacoin-
vasivo puede ser el adecuado en la era de los
inhibidores P2Y12.2

RETRASO DE LA ICP PRIMARIA

El tiempo de retraso para la ICP primaria
puede ser dependiente de varios elementos,
principalmente del sistema de atencién y de
los operadores individuales. Entre pacientes
negativos para SARS-CoV-2, puede deberse al
tiempo necesario para recolectar un historial
clinico y a los sintomas antes de su ingreso
a una sala de hemodinamia, ademas de que
el personal requiere tiempo para colocarse
equipo de proteccion personal y para realizar
sus funciones habituales. Por estos factores, la
administracion inmediata de fibrinoliticos pue-
de disminuir los retrasos basados en sistemas,
sobre todo teniendo en cuenta que un tiempo
puerta-aguja de 30 minutos es mas factible que
un tiempo puerta-balén de 90 minutos.? En
estos casos en especifico, se debe mencionar
que la reperfusién temprana podria ser mas
importante que el modo de reperfusién.

PROBLEMATICA DE COVID-19
ENFOCADA AL PERSONAL
HOSPITALARIO EN OTROS PAISES

Al ser este virus altamente contagioso, la
propagacién dependiente de la proximidad
y viabilidad en aerosoles (durante horas) o
superficies (durante dfas), la infeccion de los
trabajadores de la salud es preocupante. Por
ejemplo, en ltalia y Espafia, de 8 a 12% de los
infectados son trabajadores de la salud, por lo
cual se debe enfatizar que el uso de equipos
de proteccion individual minimiza el riesgo,
pero no lo elimina; probablemente, un factor
importante sea el tiempo de exposicion.?

ESTRATEGIAS EN SCA'Y COVID-19

1) Todos los pacientes STEMI deben some-
terse inicialmente a pruebas clinicas para
detectar COVID-19.

2) En pacientes con STEMI y confirmacién de
COVID-19, el aislamiento deberé realizarse
inmediatamente, ademas de evaluarse las
contraindicaciones para trombdlisis.>

3) En los pacientes con riesgo elevado y con-
traindicacién para la terapia trombolitica,
debe valorarse la relacién entre el riesgo y
el beneficio de la ICP.

4) En pacientes con STEMI y sospecha de
COVID-19 (definida como fiebre, sintomas
respiratorios y antecedentes de contacto
con otros casos de COVID-19), el examen
sangufneo ordinario, la reaccién en cade-
na de la polimerasa (PCR), el examen de
esputo para la deteccion de coronavirus y
la tomografia axial computarizada de térax
deberian ser realizadas para la confirma-
ciéon de COVID-19; es primordial que la
decisiéon para la terapia de reperfusion
deba iniciarse dentro de los primeros 30
minutos de haberse realizado el diag-
nostico de STEMI.

5) Siel diagnéstico de COVID-19 fue realizado
posterior a la terapia fibrinolitica, el pacien-
te debe derivarse a una institucién médica
encargada de enfermedades infecciosas.

6) En pacientes con STEMI y bajo riesgo de
COVID-19 (definido como la ausencia de
fiebre, sintomas respiratorios y antecedente
de exposicién a otros casos positivos de
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STEMI Procedimiento con ICP primaria
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Evaluacion de riesgos
_ Ubicacion de IRA Consideraciones para fibrindlisis
— Hipotensién Contraindicaciones absolutas:
s O D 90 . .z . 4
—ClaseKilip Sangrado activo/diatesis hemorragica
— Choque cardiogénico ) Lesion cerebrovascular estructural
— Arritmias peligrosas para la vida EVC isquémico dentro de los 3 meses previos
— Retraso en la atencion médica Sospecha de diseccién adrtica
3 Traumatismo craneal o facial cerrado < 3 meses
Si Traumatismo o cirugia intracraneal o intraespinal < 2 meses
Neoplasia, malformacién AV o aneurisma
Hipertension arterial severa descontrolada
Consideraciones para ICP

Valorar riesgo/beneficio del paciente y
equilibrarlo con riesgo potencial de exposicién
durante el cateterismo cardiaco

Riesgo cardiaco

Riesgo CV
alto

Riesgo CV
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Considerar
terapia

fibrinolitica

Considerar
ICP primaria

Administrar agente
fibrinolitico en bolo

Y

ICP
ICP de rescate en
fibrindlisis fallida

A

!

Manejo conservador

A

Terapia antiplaquetaria
Anticoagulacién
Terapia con estatina de elevada intensidad

Rutina IP Betabloqueadores/Inhibidores
(2-24 horas) ek
A

Reperfusion

PUI confirmado
negativo

!

Traslado a sala de aislamiento.
Seguimiento por Cardiologia

Y

Reperfusion evaluada por:
— Alivio del dolor
— Resolucidn segmento ST > 50%

Figura 1. Algoritmo manejo de STEML
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NSTEMI
0 angina inestable

Y

Estratificacion del riesgo basado
en la escala de TIMI o Grace

Y

Procedimiento de screening
para infeccion por COVID-19

Riesgo potencial
de infeccién por
COVID-19

¢Riesgo elevado de NSTEMI?

Revisién posterior por
un cardiélogo

Admisién en
Unidad de Cuidados Coronarios

Y

Considerar estrategia
invasiva de acuerdo con
estratificacién de riesgo

Figura 2: Algoritmo de manejo NSTEMI o angina inestable.

COVID-19), el examen sanguineo ordina-
rio, el electrocardiograma, la tomografia de
térax, los biomarcadores de lesién miocar-
dica y el ecocardiograma en la cabecera
del paciente deberan ser considerados de
forma inmediata.’

Si

Y

Tratamiento médico inicial:

— Oxigenoterapia
— Antiagregantes plaquetarios
— Vasodilatadores

Y

Realizar examen de laboratorio
para infeccién por COVID-19

l

Negativo a infeccién
por COVID-19

Traslado de pacientes a institucién
médica con casos COVID-19

En caso de complicaciones, los proce-
dimientos de cabecera son preferibles
(bomba de balén intraadrtico, pericar-
diocentesis, oxigenacién por membra-
na extracorpdrea y marcapasos veno-
sos temporales).?
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Tabla 1: Uso del equipo de proteccion personal de acuerdo con el nivel de atencién.

Gafas
(proteccion
Respirador ocular) o

Higiene de Mascara (N95 0 protector
Nivel de caso manos Bata médica FFP2) facial Guantes
Triaje X X
Recoleccion de muestras para diag- X X X X X
nostico de laboratorio
Caso sospechoso o confirmado de X X X X X
COVID-19 que requiere admision a
un centro de salud y no requiere pro-
cedimiento generador de aerosoles
Caso sospechoso o confirmado de X X X X X

COVID-19 que requiere admision a
un centro de salud y si requiere pro-
cedimiento generador de aerosoles

8) Para el tratamiento en la sala de hemodi-
namia, se debe emplear la maxima protec-
cion para evitar la exposicion del personal
(equipos de proteccién individual).

9) En caso de ICP, ésta s6lo debe realizarse en
el vaso culpable, a menos de que una lesion
no culpable se considere inestable o existan
mdltiples lesiones culpables.

10) Evitar la intubacién en la sala de hemodina-
mia, asi como el uso de la canula nasal de
alto flujo, la ventilacién no invasiva y el uso
de bolsa-valvula-mascarilla a fin de evitar la
aerosolizacién y diseminacién del virus.

ESTRATEGIAS ENTRE EL INFARTO
AGUDO AL MIOCARDIO SIN
ELEVACION DEL SEGMENTO

STY COVID-19

La terapia de reperfusién en pacientes con
infarto agudo al miocardio sin elevacién del
segmento ST (NSTEMI, por sus siglas en inglés)
no tiene beneficio clinico. Las estrategias de
tratamiento deben determinarse con base en
la estratificacion de riesgo de la enfermedad
arterial coronaria.

La escala GRACE (en inglés Crace Risk
Score) debe utilizarse mientras se esperan los
resultados de la PCR, y una vez confirmados,

derivarse inmediatamente a una institucién
médica especializada en enfermedades in-
fecciosas.* Si la infeccion por SARS-CoV-2
puede ser excluida, estd indicado el cambio
en la estrategia de tratamiento de acuerdo
con la estratificacion del riesgo.

CONCLUSIONES

La infeccion por SARS-CoV-2 y el SCA pue-
den sobreponerse en algunos pacientes. Los
estudios publicados actualmente son escasos,
ya que COVID-19 se trata de una enferme-
dad emergente. No obstante, debemos estar
atentos a la manifestaciéon de sintomas de
sospecha en ambos padecimientos y, de ser
posible, realizar estudios diagnésticos que
nos permitan orientar de manera oportuna
el manejo en estos pacientes. Es importante
ademas que, ante la sospecha de infeccion
por SARS-CoV-2, se tomen las medidas ne-
cesarias en el personal de salud, pues con
esto se evitaran contagios dentro de la unidad
hospitalaria. Por Gltimo, hay que resaltar que
en el STEMI se tiene que optar por el método
de reperfusion que se pueda administrar con
mayor prontitud, por lo que la balanza en
estos momentos se inclinaria hacia el uso de
tromboliticos.
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RESUMEN

La diabetes mellitus es una enfermedad crénica, compleja
y multifactorial, que se caracteriza por alteracion en el
metabolismo de la glucosa, las grasas y las proteinas.
Con frecuencia, los pacientes que la padecen cursan con
hiperglucemia y, ademas, la enfermedad arterial coronaria
es la principal causa de muerte. Las comorbilidades que
se asocian con la diabetes son: sobrepeso y obesidad,
hipertension arterial sistémica, dislipidemia aterogénica
y, en algunos pacientes, enfermedad vascular periférica,
daio renal, neuropatia y retinopatia. El descontrol cronico
de la enfermedad se asocia con una mayor susceptibilidad
a infecciones, las cuales generalmente cursan con pocos
sintomas, aunque, generalmente, la hiperglucemia se
magnifica, lo cual empeora el curso de las infecciones.
Desde diciembre de 2019, cuando se identifico la enfermedad
producida por uno de los coronavirus (coronavirus 2 del
sindrome respiratorio agudo grave o SARS-CoV-2), que ha
sido llamada enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19)
ha habido algunos reportes que asocian la presencia de
diabetes con un mayor riesgo de mortalidad. En este articulo
de revision nos hemos enfocado en cuatro puntos especificos:
1) la epidemiologia de la prevalencia y de la mortalidad
de COVID-19 en la poblacién general y en la poblacion
con diabetes mellitus tipo 2; 2) la fisiopatologia que esta
relacionada con la union del SARS-CoV-2 a los receptores en
sujetos con diabetes; 3) la respuesta inmunologica inducida
por el SARS-CoV-2, y 4) el tratamiento ambulatorio y
hospitalario que se recomienda en los pacientes con diabetes
que se infectan con SARS-CoV-2.

ANTECEDENTES

| coronavirus (CoV) es un virus-ARN con
apariencia tipica en forma de corona, la
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cual se debe a la presencia de glucoproteinas
puntiagudas sobre su envoltura. Existen cuatro
géneros diferentes de este virus: a-CoV, B-CoV,
3-CoV y y-CoV.! Los CoV que afectan a los
humanos se han dividido en aquéllos con baja

ABSTRACT

Diabetes mellitus is a complex, multifactorial, chronic
disease characterized by impaired metabolism of glucose,
fats and proteins. Patients who suffer from it frequently have
hyperglycemia and coronary artery disease is the leading
cause of death. The comorbidities associated with diabetes
are overweight and obesity, systemic arterial hypertension,
atherogenic dyslipidemia and in some patients peripheral
vascular disease, kidney damage, neuropathy and retinopathy.
Chronic lack of control of the disease is associated with
increased susceptibility to infections, which generally have
few symptoms, but hyperglycemia is generally magnified,
which worsens the course of infections. Since December
2019, when the disease caused by one of the coronaviruses
(coronavirus 2 of severe acute respiratory syndrome, SARS-
CoV-2) was identified and has been called coronavirus
disease 2019 (COVID-19), there have been some reports
that associate the presence of diabetes with an increased
risk of mortality. In this review article we have focused on
Jour specific points: 1) epidemiology of the prevalence and
mortality of COVID-19 in the general population and in the
population with type 2 diabetes mellitus; 2) pathophysiology
related to the binding of SARS-CoV-2 to receptors in
subjects with diabetes; 3) the immune response induced by
SARS-CoV-2, and 4) the outpatient and hospital treatment
recommended in patients with diabetes who become infected
with SARS-CoV-2.

o alta patogenicidad. Los primeros infectan las
vias respiratorias superiores y causan un cuadro
respiratorio leve o moderado; los segundos (de
alta patogenicidad) afectan también las vias res-
piratorias inferiores, tal como el Middle East res-
piratory syndrome coronavirus (MERS-CoV) o el
severe acute respiratory syndrome coronavirus
(SARS-CoV), incluido el tipo 2 (SARS-CoV-2),
el cual es causante de la pandemia actual. La
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neumonia severa se ha asociado con una rapida
replicacién viral, infiltracién celular inflamatoria
masiva y elevacion de citocinas y quimiocinas
proinflamatorias, las cuales producen dafo
pulmonar agudo y sindrome de distrés respira-
torio agudo (ARDS, del inglés acute respiratory
distress syndrome).

Por un lado, en México, la Secretaria de
Salud ha reportado que la hipertensién arterial,
la diabetes y la obesidad son los tres factores
de riesgo mas importantemente asociados
con la muerte por infecciéon de SARS-CoV-2.*
Por otro lado, los sujetos de edad mayor a 65
afos con enfermedades preexistentes como
hipertensién, diabetes, enfermedad arterial
coronaria o cerebrovascular, enfermedad pul-
monar obstructiva crénica y enfermedad renal
tienen peores desenlaces cuando se infectan
con SARS-CoV-2; sin embargo, los mecanismos
de esta asociacién atin se desconocen.

El presente articulo de revisién aborda los
aspectos generales de la infeccion por SARS-
CoV-2 y esta enfocado hacia los pacientes que
presentan diabetes mellitus (DM) tipo 2.

Los CoV comprenden una gran familia de
virus que son comunes en humanos y en ani-
males (camellos, vacas, gatos y murciélagos).
En ocasiones, los CoV de animales infectan a
los humanos y posteriormente se transmiten
de humano a humano, como ha sucedido
con el MERS-CoV, el SARS-CoV vy, en parti-
cular, el SARS-CoV-2, que es causante de la
enfermedad conocida como enfermedad por
coronavirus 2019 (COVID-19)." En diciembre
de 2019, el SARS-CoV-2 se identificé en Wu-
han, China, como causante de infecciones del
tracto respiratorio inferior. Debido a la rapida
diseminacién de la COVID-19 en este pais y
en otras partes del mundo, en marzo de 2020
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) de-
signo el estado pandémico de la enfermedad.’

Aunque el modo de transmision inicial de
SARS-CoV-2 es desconocido, investigaciones
epidemiolégicas en un mercado de Wuhan
sugieren que el inicio de la enfermedad ocurrié
por consumo de viboras y, posteriormente, de
murciélagos. Conforme la diseminacién aumen-
t6, la transmisién de persona a persona y los

* (https://coronavirus.gob.mx/datos/, revisado el 20 de abril de 2020).
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fémites han mostrado ser la principal forma de
contagio.” Las secreciones del tracto respiratorio
que se expulsan durante los estornudos, la tos
o el habla pueden favorecer el contagio entre
individuos, debido a que las goticulas de un
paciente positivo de SARS-CoV-2 entran en con-
tacto con las mucosas de un sujeto sano. El con-
tacto con una superficie contaminada también
puede favorecer el contagio cuando se tocan
0jos, nariz o boca, luego de haber tocado di-
chas superficies. Aunque los pacientes son mas
contagiosos cuando estan sintomdticos,” algunos
pueden transmitir la enfermedad aun antes de
presentar los sintomas.>* Se ha propuesto que
la otra forma de transmision de la COVID-19 es
el contacto con otros fluidos corporales como la
orina y las heces de pacientes infectados, pero
esto es menos probable. Aunque también se
han descrito dos casos de recién nacidos posi-
tivos de SARS-CoV-2 y provenientes de madres
también infectadas con el virus, se desconoce
el modo de esta transmision.>®

La tasa de mortalidad del SARS-CoV vy
MERS-CoV en pacientes embarazadas es de
25 y 40%, respectivamente; con respecto a la
mortalidad de COVID-19, sélo se ha reportado
un caso de muerte materno/fetal.”

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
DE LA ENFERMEDAD

La enfermedad causada por el virus SARS-
CoV-2 ha mostrado ser una enfermedad que
se contagia rdpidamente. La severidad de esta
enfermedad ha variado desde una gripe auto-
limitada hasta una neumonfa fulminante, que
implica falla respiratoria y muerte. La aparicién
de nuevos casos es mayor en niimero fuera de
China, lo que llev6 a la OMS a declarar una
pandemia. Segtn el sitio worldometers.info,
el 20 de abril de 2020 habia 2,436,811 casos
reportados como positivos para COVID-19, con
638,078 pacientes recuperados y 167,278 de-
funciones en todo el mundo; mientras que en
México se reportaron 8,261 casos, con 2,627
pacientes recuperados y 686 muertes.

ESPECTRO DE LA ENFERMEDAD

La mayoria de las infecciones causadas por
SARS-CoV-2 son autolimitadas (~80%). La
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enfermedad COVID-19 causa manifestaciones
mads severas en personas ancianas y en aquéllas
con numerosos problemas médicos de fondo.
De acuerdo con lo reportado por los CDC
(Centers for Disease Control and Prevention) de
China,® —los cuales incluyen 44,500 infeccio-
nes confirmadas— la COVID-19 se presenta de
la siguiente manera:

¢ Enforma leve en 81% de los casos.

e En forma severa en 14% de los casos (hi-
poxemia > 50% de la superficie pulmonar
afectada en 24 a 48 horas).

¢ En forma critica o severa en 5% de los ca-
sos (falla respiratoria, choque y disfuncion
multiorgénica).

Su tasa de mortalidad se cifra en 6.8%.

MORBIMORTALIDAD

Hasta el 5 de marzo de 2020, se ha reportado
una tasa de mortalidad de 3.4%" de un total
de 95,333 casos confirmados como positivos
para COVID-19 en todo el mundo.? La tasa de
mortalidad més baja reportada es de 1.4%, la
cual considera datos de 1,099 pacientes aten-
didos en 552 hospitales de China continental.®

Por otro lado, se investigd la presencia de
factores de riesgo de progresion y pronéstico de
la enfermedad en una serie de 174 pacientes
confirmados con COVID-19. De éstos, los que
padecfan diabetes y los que no tenfan otras
comorbilidades (n = 24) presentaron un mayor
riesgo de neumonia severa. Ademads, los pa-
cientes con diabetes también se caracterizaron
por tener valores mas altos de marcadores de
inflamacién y coagulacién; comparados con los
sujetos sin diabetes, los pacientes con diabetes
tuvieron una prevalencia mayor de enfermedad
cardiovascular (32 frente a 14%), pero una pre-
valencia menor de fiebre (59.5 frente a 83.2%).
Los datos bioquimicos mostraron ademas que
los pacientes con diabetes tenfan cifras méas
altas de protefna C reactiva (PCR) (32.8 frente a
16.3), velocidad de sedimentacién globular (67
frente a 23) y dimero D (1.15 frente a 0.54). En
contraste, la cuenta absoluta de linfocitos (0.86

I (Segln el reporte de situacion nam. 45 de la OMS del 5 de marzo
de 2020).
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frente a 0.97), eritrocitos (3.9 frente a 4.17) y
los niveles de hemoglobina (117 frente a 127)
fueron significativamente mas bajos en el grupo
de pacientes con diabetes.

La exclusion de pacientes con otro tipo de
comorbilidades mostré que a pesar de no haber
diferencia en la sintomatologfa basal ni en la
prevalencia de sexo, los pacientes con diabetes
se caracterizaron por ser de mayor edad (61
anos frente a 32 anos) y tener una frecuencia
mas alta de nduseas y vomitos. La comparacién
de las tomografias de térax expuso que los pa-
cientes con diabetes mostraron alteraciones pa-
tolégicas mas severas que las observadas en los
pacientes sin diabetes (p < 0.04). Finalmente,
el anédlisis mostré que la mortalidad fue més ele-
vada entre los pacientes con diabetes (16.3%)
comparados con aquéllos sin diabetes (0%).'"

INCREMENTO DE LA MORTALIDAD POR
COVID-19 ASOCIADA CON DIABETES

Inicialmente los datos de COVID-19 y diabetes
eran escasos y contradictorios.’> En un estudio
que incluy6é 140 pacientes con COVID-19, la
diabetes no fue un factor de severidad de la en-
fermedad."® Asimismo, en otra serie de 150 casos
con COVID, Ruan Q. y colaboradores reportaron
que no hubo diferencia en la frecuencia de dia-
betes entre los que fallecieron y los que fueron
dados de alta (18 frente a 16%, p = 0.88)."*
No se encontré asociacién de los valores
de glucosa ni de la presencia de diabetes con
la severidad de la enfermedad en el analisis
de 11 estudios que evaluaron anormalidades
bioquimicas de pacientes con COVID-19."> Por
otro lado, en una serie de casos que incluy6
138 pacientes hospitalizados con neumonfa
por COVID-19, un tercio de ellos tenia factores
de riesgo, entre los que estaba la diabetes.!®
En un reporte de 26 defunciones causadas
por COVID-19 en Wuhan, China, se encon-
tré6 que 42.3% de las muertes se asocié con
la presencia de diabetes.!” En contraste, un
reporte del CDC chino que incluyé a 72,314
casos con COVID-19 mostr6 que la mortalidad
se incrementaba en sujetos con diabetes, en
comparacién con aquéllos que no tenian esta
enfermedad (7.3 frente a 2.3%).8 Los datos
reportados sugieren que los pacientes con dia-
betes podrfan tener mayor riesgo de desarrollar
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complicaciones cuando presentan infeccién
por SARS-CoV-2. No obstante, no parece que
la diabetes por si misma incremente la suscep-
tibilidad de los pacientes a las infecciones.'®

DIABETES E INFLAMACION

La diabetes es una enfermedad inflamatoria
crénica caracterizada por mdltiples alteraciones
metabdlicas y vasculares que pueden afectar
la respuesta a diversos gérmenes. La hiperglu-
cemia y la resistencia a la insulina promueven
una mayor sintesis de los productos finales de
glucosilacién, citocinas proinflamatorias y estrés
oxidativo, ademds estimulan la produccién de
moléculas de adhesion que median la inflama-
cion. Este proceso inflamatorio puede influir
como un mecanismo subyacente que conduce
a mayor propension para infecciones.'

La diabetes mal controlada se relaciona
con una respuesta inhibida de los linfocitos, asf
como con un deterioro en el funcionamiento
de monocitos, macréfagos y neutréfilos. Ade-
mas, existe una disfuncién tanto en la reaccién
de hipersensibilidad de tipo retardado como
en la activacioén del complemento en pacientes
descompensados.?? En modelos animales de
diabetes se han observado cambios estructu-
rales en el tejido pulmonar, los cuales estén
asociados con un aumento de la permeabilidad
vasculary con el colapso del epitelio alveolar.?!
Por su parte, los pacientes con diabetes gene-
ralmente presentan una reduccién significativa
en la capacidad vital forzada y el volumen
espiratorio forzado en un segundo.?

INFECCION POR CORONAVIRUS

Tras la exposicion, los CoV se unen a las célu-
las mediante una proteina «espiga», la cual se
escinde por una proteasa de la célula huésped,
lo que permite que el virus ingrese y se repli-
que. La enzima convertidora de angiotensina
2 (ECA2), que se expresa ampliamente en el
tracto respiratorio, corazon, rifiones, intestinos,
neuronas cerebrales, endotelio de arterias y
venas, células inmunitarias y pancreas ha sido
identificada como uno de los principales re-
ceptores del SARS-CoV-2.23

Los pacientes con COVID-19 cominmente
muestran linfocitopenia y, en menor medida,

Torres-Tamayo M et al. Coronavirus en pacientes con diabetes

trombocitopenia y leucopenia; estas Gltimas
son las més destacadas entre los pacientes con
la forma grave de la enfermedad. Ademas, se
ha reportado que la gravedad de la infeccién
se asocia con los niveles elevados de citocinas
proinflamatorias (interleucina [IL] 6, PCR) y
con mayor actividad de coagulacién, definida
por concentraciones elevadas de dimero D
que, adicionalmente, se asocia con un mal
prondstico en los paciente con COVID-19.1°
En la diabetes, ademés del marcado proceso
inflamatorio, se produce un desequilibrio
entre la coagulacién vy la fibrindlisis, con ni-
veles aumentados de factores de coagulacion
e inhibicién relativa del sistema fibrinolitico
(inmunotrombosis). Al mismo tiempo, tanto la
resistencia a la insulina como la diabetes estdn
asociadas con la disfuncién endotelial y con
el aumento en la agregacion y activacién de
las plaquetas, lo que favorece el desarrollo del
estado protrombético y de hipercoagulacion.?*

Estudios en animales infectados con SARS-
CoV identificaron que la edad avanzada se
relaciona con defectos en la funcién de las
células Ty células B, con elevados marcadores
de inflamacién. Esto sugiere que la diabetes sola
o en combinacién con edad avanzada, hiper-
tension y/o enfermedades cardiovasculares, las
cuales se caracterizan por estados proinflama-
torios, pueden contribuir a la replicacién del
SARS-CoV-2 y a una respuesta proinflamatoria
mas prolongada, la cual conduciria a una for-
ma de la enfermedad mas severa y finalmen-
te mas letal.?®

INFECCION POR CORONAVIRUS Y
CONTROL GLUCEMICO EN PACIENTES
CON DIABETES HOSPITALIZADOS

La infeccién por SARS-CoV-2 desencadena
condiciones de mayor estrés en personas con
diabetes, lo que genera un incremento en la
liberacion de hormonas hiperglucémicas, tales
como glucocorticoides y catecolaminas; éstas
favorecen el aumento de la variabilidad y la
concentracion de la glucosa sanguinea.!

Un estudio realizado en 29 pacientes con
COVID-19 y diabetes mostré que 69% de los
pacientes tuvo valores no deseables de glucosa
capilar preprandial y postprandial, ademés de
que 10.3% sufrié al menos un episodio de hi-
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poglucemia (glucosa < 70 mg/dL).?® Aunque
se ha descrito que la hipoglucemia moviliza
monocitos proinflamatorios y aumenta la re-
actividad plaquetaria (lo cual contribuye a una
mayor mortalidad cardiovascular en pacientes
con diabetes), se desconoce con precision el
mecanismo de la respuesta inflamatoria e in-
munitaria en estos pacientes, asi como el efecto
de la hiperglucemia y la hipoglucemia sobre la
virulencia del SARS-CoV-2 o viceversa.?”

A pesar de lo antes sefialado, Guo y su equi-
po'! reportaron que del total de pacientes con
diabetes que usaba insulina antes de su hospi-
talizacion por contagio con SARS-CoV-2, cerca
de 29.2% aument? la dosis de insulina después
del egreso y que 37.5% de los pacientes que
tomaban medicamentos orales antes del ingre-
so comenz6 una terapia de insulina después de
éste. Lo anterior destaca un control glucémico
deficiente en pacientes con diabetes durante la
hospitalizaciéon por COVID-19. Aunque se ha
descrito que los estados inflamatorios agudos
y las respuestas agudas al estrés pueden elevar
los niveles de glucosa, los autores sugieren que
el SARS-CoV-2 puede dafar las células de los
islotes pancredticos. Esta hipotesis estarfa apo-
yada por el estudio realizado durante el primer
brote de coronavirus de SARS 2003, en China,
en el que se identificé, en 20 de 39 pacientes
que no tenian diabetes antes del contagio por
SARS, que la diabetes se desarroll6 dentro de
las dos semanas posteriores a la hospitalizacion.
Aunque el diagnéstico de diabetes pareci6 ser
transitorio, ya que sélo seis pacientes perma-
necieron con diabetes al egreso y Ginicamente
en dos fue permanente, el estudio post mortem
de un paciente mostré una fuerte tincién de
la enzima ECA2 en los islotes pancreaticos del
paciente con SARS.?® De forma anecddtica,
Joshua Millers refiere que los pacientes con dia-
betes e infeccién por SARS-CoV-2 desarrollan
deficiencia insulinica y requieren infusiones de
insulina tan altas como 30-40 unidades/hora sin
éstas estar relacionadas con el efecto de uso
de esteroides. La glucotoxicidad parece estar
presente incluso en pacientes con un control
glucémico adecuado, lo que se manifiesta
desde disglucemia hasta cetoacidosis diabética.

Jean-Frangois Gautier del Hospital Lariboi-
siere (Paris) reporté que la diabetes de nueva
aparicion fue descubierta en el contexto de la
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positividad de la COVID-19, ya que aproxima-
damente 30% de los pacientes que ingresaron
al hospital con esta enfermedad era portador de
diabetes. Aunque la mayoria tenfa diabetes tipo
2, un paciente fue diagnosticado con dificultad
respiratoria grave y cetoacidosis diabética con
diabetes tipo 1 al requerir terapia con insulina
de inmediato. Al parecer, la infeccién por el
SARS-CoV-2 desenmascaré la diabetes.

Aunque actualmente se reconoce que la
edad avanzada, la presencia de diabetes, la
hipertensién y obesidad severa son promotores
de morbilidad y mortalidad en pacientes con
COVID-19,%9-32 se ha reportado que las concen-
traciones de glucosa en plasmay la presencia de
diabetes predicen de manera independiente la
morbimortalidad de estos pacientes.’ Como se
ha descrito previamente, algunos de los meca-
nismos que podrian contribuir con el aumento
en la susceptibilidad de COVID-19 en pacientes
con diabetes son los siguientes: a) unién celular
de mayor afinidad y entrada de virus eficiente;
b) eliminacién viral disminuida; c) disminucion
de la funcién de las células T; d) aumento de la
susceptibilidad a la hiperinflamacién y el sindro-
me de tormenta de citocinas y e) presencia de
enfermedad cardiovascular.>?

INMUNIDAD E INFECCION
POR SARS-COV-2

El andlisis de las implicaciones de la respuesta
inmunitaria en el contexto de la presencia
de diabetes mellitus y su respuesta ante una
infeccion viral pueden dar luz respecto al
incremento en la severidad de la enfermedad
por SARS-CoV-2 en la misma diabetes. La
inmunidad innata, que es la primera linea de
defensa contra el SARS-CoV-2, se encuentra
comprometida durante periodos cortos de
hiperglucemia y en pacientes con diabetes
descontrolada, lo que permite la proliferacion
del patégeno en el huésped.2934

Por otro lado, la diabetes se caracteriza por
una respuesta exagerada de citocinas proin-
flamatorias como el factor de necrosis tisular
(TNF) y las IL 1 y 6, lo que puede inducir una
respuesta exagerada ante un estimulo, como
se ha observado en pacientes con COVID-19
complicados que presentan sindrome de
dificultad respiratoria aguda.®> Es escasa la
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informacién que se ha generado durante la
pandemia relacionada con este tema, pero en
un reporte de 99 casos en Wuhan se encontré
un incremento en los neutréfilos totales (38%),
en la IL-6 (52%) y en la PCR (84%), mientras
que los linfocitos disminuyeron 35%.3¢ En
otro reporte, de 41 pacientes admitidos en
un hospital de Wuhan, la mediana de edad
fue de 49 afos (rango intercuartil: 41-58) y
73% de los pacientes fue hombres y 32% te-
nia comorbilidades (20% tenia diabetes, 32%
hipertensién y 15% enfermedad cardiovascu-
lar). Todos estos pacientes tuvieron neumonia
documentada por tomografia de térax y la
presencia de neutrofilia y linfocitopenia se
les asoci6é con la severidad de la enfermedad
y con mortalidad. Ademas, los pacientes que
ingresaron a la unidad de cuidados intensivos
(UCI) tuvieron cifras elevadas de citocinas en
plasma (IL-2, IL-7, IL-10, factor estimulante de
colonias de granulocitos, proteina inducida por
interferén [IFN] 10, proteina quimiotactica de
monocitos 1, protefna inhibidora de monocitos
1A y TNF) comparados con aquéllos que no
estuvieron en la UCI.3®

RESPUESTA INMUNITARIA INNATA

La respuesta inmunitaria innata durante la in-
feccién por virus se caracteriza por la expresion
del IFN tipo 1y una cascada de acontecimien-
tos subsecuentes que permiten el control de la
replicacién viral y la induccién de una respuesta
inmunitaria adaptativa efectiva. Durante la in-
feccion, el SARS-CoV-2 utiliza como receptor
la ECA2, la cual esta principalmente expresada
en células pulmonares, llamadas células alveo-
lares tipo 2.37

Algunos coronavirus como el SARS-CoV in-
fectan directamente a macré6fagos y células T,
sin embargo, se ignora si el SARS-CoV-2 tiene
la capacidad de infectar alguna célula inmuni-
taria, debido a que solamente un porcentaje
minimo de monocitos/macréfagos expresan
ECA2 en el pulmén. No se descarta la existencia
de otros receptores que participen durante esta
infeccién.” Para iniciar la respuesta antiviral,
las células inmunitarias innatas necesitan reco-
nocer la invasion del virus mediante patrones
moleculares frecuentemente asociados con
patégenos (PAMP).

Torres-Tamayo M et al. Coronavirus en pacientes con diabetes

Los PAMP contienen ARN genémico viral
o ARN intermediario producido durante la
replicacién y son reconocidos por receptores
endosomales de ARN, por el receptor parecido
a Toll 3, el receptor parecido a Toll 7 y el sensor
citos6lico de ARNr, gen inducible de acido re-
tinoico I/gen asociado con la diferenciacion de
melanoma 5. Estos eventos de reconocimiento
activan la cascada de sefalizacién por medio
del factor nuclear-xB vy el factor regulador de
IFN 3 con la consecuente translocacién nuclear.
En el nicleo, estos factores de transcripcién
inducen la expresion de IFN tipo 1 y otras
citocinas proinflamatorias, lo que representa
la primera linea de defensa contra la infeccién
viral. El IFN tipo 1 activa la via JAK-STAT por
medio del IFNAR, lo que produce que las cina-
sas JAKT y TYK2 fosforilen STAT1 y STAT2. Las
STAT1 y 2 se unen con el factor regulador de
IFN 9, lo que permite su entrada al niicleo para
iniciar la transcripcion de genes estimulados
por IFN tipo 1 bajo el control del elemento de
respuesta estimulado por IFN, el cual contiene
promotores; esto finalmente deberfa suprimir la
replicacion viral y su diseminacién en estadios
tempranos de la enfermedad.?8

La respuesta del IFN tipo 1 a la infeccion
viral por SARS-CoV y MERS-CoV estd supri-
mida. Se ignora si esta supresiéon también se
presenta con el SARS-CoV-2, aunque podria
resultar plausible, pero especulativa, debido a
la similitud en la secuencia genémica del SARS-
CoV-2 con el SARS-CoV y el MERS-CoV (79 y
50%, respectivamente). Es posible que en la
infeccién por SARS-CoV-2 ocurra un escenario
parecido a la infeccién letal por SARS-CoV o
MERS-CoV, en el cual se ha observado un influ-
jo incrementado de neutréfilos y de monocitos-
macréfagos.®>3? En un modelo experimental,
la causa de neumonta letal fue la desregulacién
del IFN tipo 1y de la respuesta inflamatoria de
monocitos-macréfagos.*9

Con base en los datos previos de infeccién
por CoV, la respuesta inmunitaria participa de
forma muy importante, por lo que una respues-
ta tardia o suprimida se asocia con gravedad
del dafno pulmonar. La replicacién viral activa
tardfa produce un aumento en el IFN tipo | y
en el influjo de neutréfilos y macréfagos que
desencadenan una «tormenta» de citocinas
proinflamatorias. En la infeccién por SARS-
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CoV-2 la neutrofilia y la linfocitopenia presentes
en los pacientes graves posiblemente reflejan
un retraso en la respuesta del IFN tipo 1y en el
control viral en la fase temprana de la infeccién.

RESPUESTA INMUNITARIA ADAPTATIVA

La respuesta inmunitaria de células Th1 es
crucial en la respuesta adaptativa en las infec-
ciones virales. El microambiente de citocinas
generadas por células presentadoras de anti-
genos representa la respuesta de las células T.
Las células T de ayuda dirigen la respuesta total
adaptativa, mientras que las células T citotoxi-
cas son esenciales en la muerte de las células
infectadas por el virus. La respuesta inmunitaria
humoral —principalmente la produccién de
anticuerpos neutralizantes— tiene un papel
protector al limitar la infeccién en una fase tar-
diay previene una futura reinfeccion. En un es-
tudio, los sueros de cinco pacientes infectados
con COVID-19 mostraron reactividad cruzada
con el SARS-CoV, pero no con otros CoV. Estos
sueros también fueron capaces de neutralizar
el SARS-CoV-2 en un ensayo in vitro, lo que
sugiere una respuesta humoral adecuada.*'
En la infeccién por SARS-CoV se reporté que
la respuesta de células T CD8+ fue mas fre-
cuente y de mayor magnitud que la de células
T CD4+. Evidencia actual sélida indica que la
respuesta tipo Th1 es la clave para el control
de las infecciones por SARS-CoV y MERS-CoV,
y probablemente también para SARS-CoV-2.
La respuesta de células T CD8+, aunque es
crucial, requiere que esté controlada para evitar
la patologia pulmonar.

MECANISMOS DE EVASION INMUNITARIA

Algunos reportes indican que los CoV estan par-
ticularmente adaptados para evadir y disminuir
la respuesta inmunitaria humana. Lo anterior
podria explicar el largo periodo de incubacién
de 2-11 dfas en promedio, comparado con 1-4
dias de la influenza.*? En resumen, la mayoria
de mecanismos inhiben la respuesta inmuni-
taria innata, especialmente el reconocimiento
y la sefializacion del IFN tipo 1. Las proteinas
virales incluyen proteinas de membrana, protei-
nas no estructurales (NS) y otras proteinas (por
ejemplo, NS4a, NS4by NS15), ademas de que
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representan moléculas claves en la modulacién
de la inmunidad del huésped.

De acuerdo con lo mencionado previamen-
te, el andlisis de dos individuos infectados con
MERS-CoV con diferente severidad reporté que
la respuesta del IFN tipo 1 fue muy inferior en el
paciente que murié, comparada con el que se
recuperd.*3 Para la evasion adaptativa inmuni-
taria, la presentacion de antigenos por la via del
complejo mayor de histocompatibilidad clase
[ y clase Il estuvo regulada a la baja cuando
macréfagos o células dendriticas se infectaron
con MERS-CoV, lo cual podria disminuir mar-
cadamente la activacion de células T.**

MANEJO Y TRATAMIENTO DE PACIENTES
CON DIABETES Y COVID-19

Informes recientes que fueron realizados
en diferentes pafses sobre la enfermedad
COVID-19 indican que la presencia de diabetes
esta relacionada con una mayor mortalidad
y mayor necesidad de cuidados intensivos
durante el contagio por dicha enfermedad.*®
En general, los pacientes con diabetes son mas
susceptibles a las infecciones, debido a un es-
tado inflamatorio y prooxidativo crénico que
impacta negativamente en el perfil glucémico
y deteriora la homeostasis glucémica y la sen-
sibilidad periférica a la accién de la insulina.
Se desconoce si el descontrol crénico de la
diabetes contribuye con la virulencia de la
expresion de COVID-19.4°

Como medida preventiva en este grupo
de pacientes, es importante indicar vacunarse
contra la influenza y la neumonfa. Esto Gltimo
puede disminuir las posibilidades de adquirir
una neumonia bacteriana secundaria después
de una infeccién viral respiratoria, sin embargo,
los datos de la epidemia por COVID-19 ain
no estan disponibles.*’

Aunque los datos sobre el manejo de la
diabetes y la COVID-19 atn son escasos, exis-
ten algunas posiciones y/o recomendaciones
planteadas por diferentes sociedades médicas.
En general, estas recomendaciones pueden
aplicarse en paises con alto nivel de escolari-
dad, en donde la mayoria de la poblacién tiene
acceso a los servicios de salud y en donde es
posible la comunicacion via internet entre los
pacientes y los especialistas.
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Los pacientes con diabetes y COVID-19
que presentan sintomas leves a moderados (sin
compromiso respiratorio) se pueden atender
en el hogar sin la necesidad de realizar visitas
fisicas al consultorio. Adicionalmente, en las
instituciones de salud como el Instituto Mexica-
no del Seguro Social, la Secretarfa de Salud y el
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los
trabajadores del Estado se recomienda que los
familiares de los pacientes contagiados acudan
por las recetas médicas y por los medicamentos.
También existe un centro de atencién telefénica
para que los pacientes que tienen dudas rela-
cionadas con la COVID-19 puedan ser informa-
dosy, en caso de ser necesario, instruidos para
acudir a las unidades hospitalarias. Finalmente,
también existe un porcentaje de pacientes que
continta acudiendo a sus consultas privadas y
otros que se ponen en contacto con sus médi-
cos mediante las redes sociales. A continuacion,
se mencionan algunas recomendaciones que se
han establecido en algunos paises.

* En paises del primer mundo, los pacientes
envian mensajes directos a sus médicos
tratantes, externando preguntas y preocu-
paciones. En estos casos, la mayorfa de las
plataformas de expedientes clinicos ofrecen
la opcién de registrarse en un portal que
se vincula de manera confidencial a la
direccién de correo electrénico. También
se pueden enviar mediciones de glucosa
sanguinea, ya sea trascribiendo o adjun-
tando las descargas de los medidores de
glucosa en sangre capilar o de técnicas de
monitoreo continuo de glucosa.

* Se requiere que los sistemas de atencién
mantengan un mecanismo automatizado
o servicio de contestacion, ya que muchos
pacientes mayores podrian verse desafiados
por la tecnologia. Un médico de guardia o
un profesional de la salud aliado puede ser
vital en este respecto.

* Encuentros de telemedicina con interaccién
audiovisual cara a cara. Tales instancias pro-
porcionan un nivel similar de satisfaccién
igual al de las visitas reales del paciente y
del proveedor, ademas el examen se presta
también a la apariencia general y a la ins-
peccion. Estas visitas pueden convertirse en
la forma habitual si la pandemia continda
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por un periodo prolongado. La Asociacién
Americana de Diabetes (ADA) publicé
recientemente algunas recomendaciones
ambulatorias para pacientes con diabetes
y COVID-19, las cuales incluyen:*8

Beber suficientes liquidos para evitar la
deshidratacion.

Mantener niveles de glucosa cercanos a los
valores objetivos individualizados.
Monitorizacién de los niveles de glucosa en
sangre capilar en momentos adicionales al
plan cotidiano (durante el dia, la noche,
al acostarse, etc.) para evitar episodios de
hipoglucemia y cetoacidosis.

Preservar una higiene rigurosa, como lavarse
las manos, limpiar las zonas de pinchazos,
inyeccién e infusién mediante agua y
jabén o alcohol.

El tratamiento de las comorbilidades,
especialmente de la hipertensién arterial
coexistente, la dislipidemia, las enferme-
dades cardiovasculares y renales no debe
interrumpirse.

Evitar la hospitalizacién tanto como sea po-
sible. Existen lineamientos para el manejo
de pacientes hospitalizados con diabetes,
los cuales deben adaptarse para aquellos
pacientes que cursan con COVID-19 en
las diferentes unidades hospitalarias.?”#9
Como se mencioné previamente, en un
reporte de 29 pacientes hospitalizados
con diabetes, el control glucémico no fue
adecuado en cerca de 70% de éstos (29.4%
de hiperglucemia preprandial y 64.5%
de hiperglucemia posprandial).>® Estos
resultados sugieren el reto que representa
el manejo de los pacientes hospitalizados
que padecen diabetes y COVID-19 para
que se mantengan 6ptimos sus niveles de
glucosa. Para poder afrontar este desafio se
requiere:*’-49

Contar con médicos especialistas en los
hospitales denominados como COVID
para que éstos puedan ser consultados
acerca del tratamiento de los farmacos que
se utilizan para controlar la glucosa de los
pacientes con diabetes.

Mantener los objetivos de glucemia reco-
mendados por la Asociacién Americana de
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Endocrinélogos Clinicos y la ADA (140 mg/
dL para glucemia preprandial y 180 mg/dL
para glucemia posprandial).

* Manejo de la variabilidad de la glucosa
como parte del enfoque integral para con-
trolar la hiperglucemia, principalmente y
de forma urgente en UCI.

* Coordinacién con los nutriélogos y servicios
de comedor de hospitales para ofrecer una
dieta integral y equilibrada.

* Proporcionar instrucciones de ejercicio en
el interior de las instalaciones.

* Evaluar los niveles de ansiedad de los pa-
cientes (la intervencién psicolégica debe
llevarse a cabo para pacientes necesitados).

» Garantizar las mejores opciones terapéu-
ticas de sostén para el tratamiento de la
infeccién por COVID-19, manteniendo el
enfoque en el manejo de pacientes con
diabetes y sus posibles complicaciones
crénicas, asociadas y agudas.

* Establecer el tratamiento farmacolégico con
el rigor cientifico que se requiere mediante
los protocolos de investigacion.

* Actualmente no se recomienda el uso de
monitoreo continuo de la glucosa en el hos-
pital, por lo que este método no se puede
recomendar fuera de un ensayo clinico.

El tratamiento farmacolégico de los pacien-
tes con diabetes infectados por SARS-CoV-2
sera el mismo que en pacientes con diabetes
que requieren hospitalizacion. Las estrategias
terapéuticas y los objetivos 6ptimos de control
de la glucosa deben formularse en funcién de
la gravedad de la enfermedad, la presencia de
comorbilidades y complicaciones relacionadas
con la diabetes, la edad y otros factores. Se
debe prestar especial atencién a las personas
con nefropatia diabética o complicaciones
cardiacas relacionadas con la diabetes, ya que
corren un mayor riesgo de desarrollar CO-
VID-19 grave y de muerte.?’

Se han reportado algunas consideracio-
nes particulares para el uso en pacientes
con diabetes y COVID-19 de ciertos grupos
farmacoldgicos:

* Incretinas. Los andlogos del péptido simi-
lar al glucagén tipo 1 han mostrado ser
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beneficiosos en pacientes con diabetes y
COVID-19, ya que mejoran el metabo-
lismo de la glucosa y no tienen riesgo de
interacciones farmacolégicas con el uso de
farmacos disponibles contra la infeccién por
SARS-CoV-2; sin embargo, las sociedades
médicas en el drea sugieren mantener la
terapia farmacolégica habitual y hacer
ajustes solo en beneficio de la evolucién y
requerimientos del paciente vigilado intra-
hospitalariamente.*°

Inhibidores de la ECA. Estos farmacos son
utilizados con frecuencia en pacientes
con diabetes e hipertensién y deberan
de continuarse durante la infeccién por
SARS-CoV-2 4546

Cloroquina e hidroxicloroquina. Es escasa
la informacién relacionada con el uso de
estos medicamentos en pacientes con dia-
betes. Se postula que la cloroquina tiene
un amplio potencial antiviral al bloquear la
infeccion vy la replicacién viral, ademas de
tener un efecto inmunomodulador y anti-
inflamatorio que ha sido observado en es-
tudios in vitro.*>>%-52 Aunque los resultados
no han sido concluyentes, algunos estudios
han mostrado que la hidroxicloroquina me-
jora el control glucémico en pacientes con
diabetes descompensada (promoviendo la
reduccion de la degradacion de insulina
intracelular). Si se decide el uso de este tipo
de medicamentos, podria ser necesario un
ajuste de las dosis de los medicamentos an-
tidiabéticos orales y/o insulina para prevenir
posibles eventos hipoglucémicos.
Corticosteroides. Su efecto en la CO-
VID-19 también esta bajo investigacion.
Como ya se menciond, el dafio pulmonar
agudo y el sindrome de distrés respiratorio
agudo ocurren, en parte, por la respues-
ta inmunitaria del huésped. Si bien los
corticosteroides suprimen la inflamacion
pulmonar, también inhiben la inmunidad y
la eliminacién de patégenos. Actualmente
no hay datos disponibles sobre el manejo
de pacientes con diabetes infectados por
COVID-19. Aunque la hiperglucemia
suele ser la principal preocupacion en este
contexto, no se debe descartar la posibili-
dad de episodios de hipoglucemia como
resultado de la interaccién del tratamiento
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farmacolégico con la patogénesis viral y
con las alteraciones metabdlicas tipicas
de la diabetes. El monitoreo riguroso de la
glucosa puede atenuar el empeoramiento
de los sintomas y los resultados adversos. La
orientacién provisional de la OMS sobre el
manejo clinico de la infeccién respiratoria
aguda grave cuando se sospecha que hay
infeccién por SARS-CoV-2 limita el uso
de corticosteroides fuera de los ensayos
clinicos, considerando el efecto hiperglu-
cémico y el impacto de estos farmacos en
la respuesta inmunitaria.>?~>* Por otro lado,
la Surviving Sepsis Campaign recomienda el
uso de corticosteroides sélo en pacientes
graves con ventilacién mecénica.

En resumen, la pandemia por COVID-19
es un gran desafio para las personas que viven
con diabetes y para el personal de salud asisten-
cial, ya que estos pacientes necesitan atencién
y cuidados especiales, pues su enfermedad
estd asociada con una mayor gravedad de los
sintomas y las complicaciones. Sera necesario
un enfoque de equipo multidisciplinario que
incluya infect6logos, endocrin6logos, neumoé-
logos, psicélogos, nutriélogos y especialistas en
rehabilitacién del ejercicio durante los periodos
prolongados de hospitalizacién y recupera-
cién.?” Se necesitan mas estudios clinicos y
fisiopatoldgicos para establecer mas detalles.*®

Existe un gran temor en la contingencia ac-
tual por COVID-19, debido a que no se cuenta
con un tratamiento especifico contra el virus. El
personal de salud se enfrenta a la necesidad de
tratar a los pacientes con comorbilidades que
los afectan de forma moderada y severa. El co-
nocimiento generado en otros paises, en donde
la pandemia inici6 antes que en México brinda
la oportunidad para integrar a los profesionales
de la salud (internistas, intensivistas, cardi6lo-
gos, nefrélogos, endocrindlogos, infectélogos,
enfermeros y nutri6logos), los cuales pueden
ofrecer un tratamiento multidisciplinario mas
completo para los pacientes con diabetes
que son afectados por SARS-CoV-2. En estos
pacientes, el monitoreo de la glucosa es funda-
mental, por lo que seria deseable contar con los
insumos suficientes para vigilar frecuentemente
la glucosa y para permitir una mejor toma de
decisiones en el tratamiento de la diabetes.

Torres-Tamayo M et al. Coronavirus en pacientes con diabetes

Hasta el momento, aunque existe plau-
sibilidad en la asociacion de diabetes y una
mayor frecuencia de infecciones, no hay datos
concluyentes de que la prevalencia de diabe-
tes sea mayor en los pacientes infectados. Sin
embargo, algunos reportes han documentado
una progresiéon mas severa y un riesgo de mor-
talidad incrementado en 2.3 veces cuando se
compara con sujetos sin diabetes. Las medidas
que se recomiendan para prevenir la infeccién
por SARS-CoV-2 practicamente son las mismas
que para la poblacién sin diabetes.
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RESUMEN

Este trabajo contiene una revision sobre el riesgo de los
pacientes que padecen diabetes mellitus dentro del contexto
de morbimortalidad general y su relacion con la infeccion por
coronavirus tipo 2 del sindrome respiratorio agudo grave (SARS-
CoV-2). Asimismo, se repasan las recomendaciones generales,
las de alimentacion y las de prevencion de las comorbilidades
que mas frecuentemente padecen dichos enfermos. Finalmente,
se hace una revision de las recomendaciones farmacologicas,
tanto orales como parenterales, en el paciente ambulatorio,
durante la hospitalizacion y en pacientes estados criticos
infectados por SARS-CoV-2.

INTRODUCCION

Entre 5y 7% de las personas infectadas por
coronavirus tipo 2 del sindrome respirato-
rio agudo grave (SARS-CoV-2) tiene diabetes
mellitus (DM), aunque este porcentaje puede
llegar hasta 50% en aquéllos que presentan
hiperglucemia durante el evento infeccioso.'
Esta asociacién incrementa al doble los riesgos
para la poblacién sin comorbilidades;? de este
porcentaje, en alrededor de 10% se requerira
manejo intensivo por la presentacion severa
de SARS-CoV-2, y se ha demostrado que mas
de 20% de las personas que fallecen por este

ABSTRACT

Areview is carried out to examine the risk of patients suffering
from diabetes mellitus in the context of general morbidity and
mortality and related to infection by SARS-CoV-2. Likewise,

the general recommendations for food and the prevention of
comorbidities that most these patients suffer most frequently
are also studied. Finally, a review of the pharmacological
recommendations on both oral and parenteral treatment in

the outpatient, in hospitalization and in critical states infected
with SARS-CoV-2 is made.

virus padecen DM.? También el incremento de
riesgo se asocia con una mayor susceptibilidad
a infecciones e incremento de la mortalidad
ante éstas, aunque, en la actualidad, esto es
un punto a discusién.*

Ahora bien, evidencia mas consistente
demuestra que niveles de hemoglobina glu-
cosilada A1c (HbA1c) arriba de 9% aumentan
60% de hospitalizacion por neumonia grave en
personas con DM.> Ademds, la tasa de morta-
lidad con DM descontrolada puede variar de
22 a 31%.57 Esto significa un mayor riesgo,
debido a que la poblacién mexicana tiene
bajos niveles de control glucémico con base
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en la HbA1c, pues se ha estimado que sélo
25% de las personas que viven con diabetes se
encuentran en sus metas; hay ademéas pobre
frecuencia de medicion de HbA1c, ya que sélo
15% de la poblacién se realiza el estudio una
sola vez al ano.?

DIABETES MELLITUS Y SARS-COV-2

Esta fuertemente establecida una vinculacién
entre el control y la estabilidad glucémica
para el pronéstico evolutivo de la infeccién
por SARS-CoV-2.919 Esto es, por un lado, el
SARS-CoV-2 se une a los islotes de Langerhans
por el receptor de la enzima convertidora de
angiotensina (ECA) 2, los destruye y favorece
la progresion de hiperglucemia. Por el otro,
también favorece un estado inflamatorio con
el incremento de la interleucina (IL) 6 y la pro-
tefna C reactiva—un estado proinflamatorio ya
conocido, que se prolonga en las personas con
diabetes—. Asimismo, es un estado procoa-
gulante con aumento en las concentraciones
de dimero D, asi como la asociacién con una
inadecuada regulacién del sistema inmunita-
rio.""1* Es conocido que la hiperglucemia cré-
nica, la hiperglucemia aguda, la hipoglucemia
y la alta variabilidad glucémica son estados que
se vinculan con la sobreexpresién de citocinas,
y éstas, a su vez, favorecen las tormentas in-
flamatorias.">17

Es importante considerar que México tiene
uno de los mas altos indices de enfermos con
DM tipo 2 (DM2) con alrededor de 12 millo-
nes de pacientes. Esta enfermedad es uno de
tantos factores que predisponen y complican la
infeccion por SARS-CoV-2. Ante el incremento
exponencial de dicha pandemia, es importan-
te considerar todas las recomendaciones a la
fecha para evitar el contagio y mantener las
mejores condiciones de salud ante la posible
infeccion. En el registro DISCOVER realizado
en el pais, encontramos que 50% de los en-
fermos con DM2 tiene hipertensién arterial
sistémica, 45.9% presenta elevacion de cifras
de colesterol, vinculado a lipoproteinas de baja
densidad (c-LDL), 40.2% presenta obesidad
y 13% padece cardiopatia isquémica. Todas
estas comorbilidades son factores para el agra-
vamiento por infeccién de SARS-CoV-2. Por
lo anterior, la poblacién mexicana con DM2

es altamente susceptible de complicaciones,
por lo que la mejor estrategia de proteccién
es mantener un control adecuado de todos los
factores de riesgo y considerar las siguientes
recomendaciones fundamentales:

* La prescripcién de alimentacién debe ser
supervisada por el personal de la salud,
idealmente por un nutriélogo, quien indi-
vidualizara los requerimientos de calorfas,
micronutrientes y macronutrientes.

* Los lineamientos de alimentacién estan
enfocados en disminuir los estados de
malnutriciéon (desnutriciéon y obesidad),
principalmente en los mas vulnerables: los
adultos mayores.

* Sedebe evitar la dieta tipica occidental (rica
en grasas saturadas, carbohidratos refinados
y azlcares simples, bajos niveles de fibra,
antioxidantes y grasas no saturadas).

* No comprar o empezar a consumir su-
plementos ni complementos alimenticios
sin haber sido prescritos por un profesio-
nal de la salud.

e Moderar el consumo de sodio, alimentos
procesados (industrializados) y de bebi-
das alcohdlicas.

* Enlos pacientes infectados con enfermedad
por COVID-19 y desnutridos, los requeri-
mientos son de 25 a 30 kcal/kgy 1.5 g de
proteina/kg/dia.>®

* La adecuada suplementacién de vitami-
na D se recomienda sobre todo en areas
endémicas que ya se conozcan con hipo-
vitaminosis D.3”

* La presion arterial debe mantenerse de
acuerdo con las gufas internacionales. Las
guias europeas, en 2018, establecieron
como primera meta por debajo de 140/90
mmHg, aunque puede elegirse una meta
inferior de presién sistélica por abajo de
120-129 mmHg en menores de 60 afos.
En mayores de 60 afios, puede elegirse una
meta inferior a 130-139 mmHg, siempre
analizando la relacién entre riesgo y bene-
ficio.’® De acuerdo con las guias norteame-
ricanas (2017), se recomienda una meta de
presion menor a 130/80 mmHg.'?

* El nivel de c-LDL idealmente se debe
llevar a < 70 mg/dL y, en caso de haber
enfermedad cardiovascular, por debajo
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de 55 mg/dL, o bien considerar las gufas
norteamericanas de la American College of
Cardiology/American Heart Association, que
recomiendan una reduccién de al menos
50% del c-LDL basal para todo paciente
diabético con y sin enfermedad cardiovas-
cular establecida.?®

La recomendacién de la Asociaciéon Ame-
ricana de Diabetes, en 2020, sugiere man-
tener la glucosa en ayuno entre 80 y 130
mg/dL y es recomendable tener entre 140
y 180 mg/dL dos horas después de comer.
En los pacientes que usan monitoreo con-
tinuo, es recomendable mantener tiempos
en rango mayores a 70% de las mediciones,
es decir, entre 70 y 180 mg/dL. De ahi, la
importancia de tener un plan de alimenta-
ciébn mucho mas estricto en casa, sobre todo
ahora en tiempos de aislamiento social, lo
que permitira, dentro de lo posible, evitar
episodios de hipoglucemia.

Para adultos mayores con manifestacion de
SARS-CoV-2 leve a moderada o en aquéllos
que estan usando esteroides con cifras de
glucemia en ayuno de 110 a 140 mg/dL y
postprandial <180 mg/dL, debe valorarse el
tratamiento actual para la DM con base en
los riesgos y advertencias que se presenten
a los pacientes. Para casos hospitalizados
con manifestaciones moderadas por SARS-
CoV-2, el régimen de insulina basal en
bolos es lo mas recomendable; en aquellos
pacientes que se encuentran graves, se
debe preferir el manejo con insulina por
via intravenosa.

Para una persona con DM2 controlada y
que no esté bajo tratamiento con insulina,
se recomienda revisar los niveles de glucosa
capilar en ayuno y postprandial dos o tres
veces por semana; si el resultado es > 250
mg/dL, se requiere consultar al médico
que lo esté tratando para valorar ajustes en
su tratamiento.

No se debe hacer una consulta médica
presencial, a menos que sea estrictamente
necesario o una vez agotado el recurso de
consulta a distancia por videollamada o por
llamada telefénica. También enfatizamos
en que a la cita presencial se debe acudir
con un Gnico acompafante y adherirse en
todo momento al uso de mascarilla (cu-
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briendo nariz, boca y mentén) y respetar
el distanciamiento social, ademas de no
saludar de mano ni tocar las superficies de
los consultorios.

Los médicos deben sugerir a los pacientes
que tengan suficiente cantidad de medi-
camento, y a los que requieren insulina,
proveerlos lo suficiente de ésta, para que
no tengan que realizar visitas a las farmacias
de manera frecuente. Asimismo, se debe
tener suficiente cantidad de tiras reactivas
para glucémetros capilares y sensores para
la determinacion del nivel de glucosa.
Nos enfocaremos en reforzar en los pa-
cientes el impacto en su alimentacion sana
y mantener el aislamiento social; la trans-
gresion de estas recomendaciones puede
derivar en el descontrol de la glucosa y ge-
nerar internamientos innecesarios; hay que
promover el ejercicio fisico y el incremento
de la actividad fisica en casa. Para ello, se
pueden usar recursos como programas
audiovisuales y de equipos de ejercicio
doméstico, siempre bajo la autorizacion
del personal médico.

Es necesario mantener en todo momento
el control de todos sus factores de riesgo
en cada paciente; esto implica continuar
su tratamiento como ha sido disefiado.
De acuerdo con las recomendaciones ya
ampliamente difundidas por diferentes so-
ciedades médicas nacionales e internacio-
nales, los pacientes con DM2 e hipertension
arterial sistémica que estén tomando medi-
camentos tipo inhibidor de la enzima con-
vertidora de angiotensina (ECA) (ramipril,
lisinopril, enalapril, captopril, perindopril,
etc.) o antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il (ARA 1) (losartén, valsartan,
candesartan, azilsartan, telmisartan, etc.) no
deben suspenderlos por ningin motivo, a
menos que su médico lo indique. No existe
ninguna indicacién en este momento para
suspender o no iniciar el tratamiento con
este grupo de farmacos.?’!

Los medicamentos para la reduccién del
colesterol como las estatinas (atorvastatina,
rosuvastatina, simvastatina, pitavastatina,
etc.) y la ezetimiba deben seguir con la
misma dosis indicada. Cuando han sido
recetadas por su médico, no se tiene nin-
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guna restriccion en su uso. Lo mismo aplica
para el uso de anticuerpos monoclonales
que actdan selectivamente sobre la PCSK9
(evolocumab y alirocumab).

En caso de estar tomando antiagregantes
plaquetarios como aspirina, clopidogrel,
ticagrelor o prasugrel, se debe continuar
con el tratamiento. Si existe alguna duda o
inquietud sobre la dosis o para saber qué
efectos adversos tiene el medicamento, es
necesario comunicarse con su médico para
resolver dudas de manera conjunta.

Los anticoagulantes orales antagonistas de
la vitamina K (AVK) como la warfarina y
la acenocumarina, o los anticoagulantes
directos como el apixaban, el rivaroxaban
o el dabigatran no deben suspenderse, y
se deben continuar con las mismas dosis
prescritas sin dejar de tener comunicacién
con su médico, sobre todo si tuviera algin
efecto adverso o para el ajuste de dosis,
particularmente con los AVK.??

Todo tratamiento, tanto por via oral como
parenteral, debe seguirse de acuerdo con la
indicacion del médico. Hasta el momento,
no existe ninguna evidencia para cambiar
la conducta terapéutica. También se sabe
que los pacientes en los que mejor se
controlan sus factores de riesgo tienen una
menor posibilidad de agravarse en caso de
contraer SARS-CoV-2.

Se debe cuidar de manera muy estricta
el estado de hidratacion, evitar ayunos
prolongados y el consumo excesivo de
bebidas embriagantes.

En los pacientes que padecen DM2 vy
que tienen mdltiples factores de riesgo
cardiovascular o que tienen enfermedad
cardiovascular establecida con insuficiencia
cardiaca o con enfermedad renal grado
leve o moderada, se recomienda que se
les prescriba metformina y, de no existir
contraindicacién, se pueden continuar o
prescribir medicamentos de la familia de
los inhibidores del cotransportador sodio-
glucosa tipo 2 (iSGLT-2) y andlogos del
receptor del péptido 1 similar al glucagén
(GLP-1). Sin embargo, en caso de hospi-
talizacion y por el riesgo de cetoacidosis
en pacientes con SARS-CoV-2, se debe
considerar descontinuarlos, sobre todo si

existen eventos previos de cetoacidosis
o en pacientes que reciben insulina. No
se recomienda iniciar estos farmacos en
pacientes ingresados con SARS-CoV-2 que
no los recibian previamente.

* Sise presentan signos y sintomas sugestivos
de enfermedad por SARS-CoV-2, se reco-
mienda llamar al 800 00 44 800 o acudir
a un hospital si los sintomas son graves.

* Es fundamental insistir en mantener una
estrecha comunicacién entre el médico y
el paciente para ayudarlo y orientarlo, tra-
tando —como se ha venido insistiendo—,
en lo posible, de utilizar herramientas
no presenciales.

* Si aparecen sintomas graves o dolor en el
pecho subito o progresivo, se debe acudir
a un servicio de urgencias.??

ASPECTOS FISIOPATOLOGICOS

Esta establecido el vinculo entre hiperglucemia
y SARS-CoV-2.242> Estudios in vitro muestran
que el coronavirus se une a células blanco a
través de la ECA 2, la cual se expresa en célu-
las epiteliales del pulmén, intestino, rifiones y
vasos sanguineos. Es importante recordar que
la expresion de la ECA 2 estd incrementada
en pacientes con diabetes, especialmente en
aquéllos que reciben un iECA o un ARA I,
asf como en pacientes que reciben tiazolidi-
nedionas e ibuprofeno. Consecuentemente,
en teoria, la sobreexpresién de ECA 2 puede
favorecer la infeccion severa por SARS-CoV-2.
Esta informacién causé alarma en el mundo
ante el niimero de pacientes que reciben estos
farmacos, pero la rapida intervencién de las
sociedades cientificas contuvo el cambio de
tratamiento en los pacientes.

En general, las personas con DM son
susceptibles a complicaciones cuando son
infectadas por SARS-CoV-2. La DM2 se asocia
con un proceso inflamatorio crénico inducido
por el tejido adiposo visceral; esto afecta a la
regulacion de la glucosa, asi como a la sensi-
bilidad periférica a la insulina. Estos factores
(hiperglucemia e inflamacién) favorecen una
respuesta inmunitaria anormal e insuficiente
(disminucién en la movilizacién de polimor-
fonucleares, quimiotaxis, actividad fagocitica,
baja produccién de citocinas antiinflamatorias,
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aumento en la produccién de IL-6 y glicacién
de inmunoglobulinas), lo que puede explicar
el incremento de complicaciones en pacientes
con diabetes y SARS-CoV-2. Sin embargo,
resulta interesante cémo algunos farmacos
hipoglucemiantes pueden (al menos, en forma
tedrica) tener implicaciones en el pronéstico
de los enfermos.

Sulfonilureas

Las sulfonilureas aumentan el riesgo de hipo-
glucemia, y es mejor evitarlas en sujetos hos-
pitalizados con enfermedades médicas graves.

Metformina

En estudios preclinicos, la metformina tiene
acciones antiinflamatorias y reduce los biomar-
cadores circulantes de inflamacién en personas
con DM2.3> También, ha sido usada en pa-
cientes no hospitalizados con otras infecciones
virales (pero no en casos por SARS-CoV-2), por
lo que debe usarse con precaucién en pacientes
hospitalizados inestables y debe suspenderse
en personas con sepsis o insuficiencia severa
de la funcién hepética o renal. Es importante,
ademas, tener presente que se puede provocar
deshidrataciéon y acidosis lactica, particular-
mente si el paciente se encuentra con deshi-
dratacién previa, por lo que, en estos casos, se
recomienda suspenderla.°

Tiazolidinedionas

El conocimiento hasta el momento sefnala que
en las formas graves de infeccién por SARS-
CoV-2 existe una liberacién importante de
mediadores proinflamatorios (entre los que
predominanlasIL 2, 6, 7y 10, el factor estimu-
lante de colonias de granulocitos, la proteina
inducible 10, la proteina quimioatrayente de
monocitos 1, la proteina 1 alfa inflamatoria de
macréfago vy el factor de necrosis tumoral alfa
[TNF-a]), desarrollando una manifestaciéon de
hiperinflamacién sistémica. Existe la hipétesis
de que la pioglitazona, la cual pertenece a la
familia de tiazolidinedionas y se administra
cominmente con excelentes resultados para
la resistencia a la insulina (en cuyo caso, existe
un problema fisiopatolégico proinflamatorio
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persistente), podria potencialmente ser admi-
nistrada para reducir el proceso inflamatorio
asociado con SARS-CoV-2, al menos en los
pacientes con sindrome metabdlico.??

Otros estudios experimentales**2°> han
analizado el comportamiento de las lesiones
pulmonares inducidas y su evolucién cuando
se agrega pioglitazona al manejo. Los resultados
demostraron una reduccién significativa en los
niveles séricos de IL, TNFy en el grado de lesién
pulmonar inducido por sepsis. Al igual que
otros farmacos, el papel de las tiazolidinedionas
en el manejo de pacientes con hiperglucemiayy
SARS-CoV-2 es complejo y controvertido. De-
bemos esperar y observar el comportamiento
del padecimiento en este grupo de personas
que ya reciben estos medicamentos.

Dipeptidil peptidasa-4

La dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4) humana fue
identificada en el sindrome respiratorio de
Oriente Medio (MERS-CoV) como el receptor
funcional involucrado en la proteina-espiga
del coronavirus. De este modo, este virus se
une al receptor de DPP-4 e interactta con las
células T y el factor nuclear potenciador de las
cadenas ligeras kappa de las células B activa-
das que estan implicados en la patogénesis de
procesos inflamatorios. Interesantemente, se ha
observado que los anticuerpos dirigidos contra
DPP-4 inhiben la infeccién de células del epi-
telio bronquial causada por el hCoVEMC (por
sus siglas en inglés: human coronavirus-Erasmus
Medical Center).

La enzima DPP-4 es una glucoproteina
transmembrana que se expresa en varios teji-
dos, incluyendo las células inmunitarias. Partici-
pa en el metabolismo de la glucosa y la insulina
al degradar las incretinas y reducir la liberacién
de insulina. La expresién de DPP-4 es mayor en
el tejido visceral y se relaciona con el proceso
inflamatorio crénico, la resistencia a la insulina
y la desregulacion del sistema inmunitario. Si
bien algunos estudios han demostrado que la
administracion de inhibidores DPP-4 reducen
la posibilidad de infecciones respiratorias, los
efectos inmunorreguladores de los inhibidores
de la DPP-4 aiin no son bien conocidos y se
requieren todavia més estudios para determinar
si este efecto existe consistentemente. Al enten-
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der larelacion entre la DPP-4 y el SARS-CoV-2,
se puede ayudar a mejorar el tratamiento en
este grupo tan tendente a complicarse a nivel
sistémico. En individuos con infeccién activa
por SARS-CoV-2 y deplecién de volumen cli-
nicamente significativa o sepsis sistémica, una
reduccién en la funcién renal puede requerir
un ajuste de la dosis de algunos inhibidores de
DPP-4, que incluyen alogliptina, linagliptina,
sitagliptina y saxagliptina.

Inhibidores del cotransportador
sodio-glucosa tipo 2

Los inhibidores del cotransportador sodio-
glucosa tipo 2 (iSGLT-2), los cuales incluyen
canagliflozina, dapagliflozina y empagliflozina,
son generalmente bien tolerados por pacientes
ambulatorios, ademas de ser cardioprotectores,
especialmente cuando se presenta insuficiencia
cardiaca con fraccion de expulsién reducida.
No obstante, en el caso de la infeccién por
SARS-CoV-2 (que puede estar asociada con
anorexia, deshidratacién y cetoacidosis diabé-
tica,?® asi como con deterioro rapido del estado
clinico) debe suspenderse de forma sistematica
en pacientes inestables con infeccién grave por
SARS-CoV-2 que ingresan al hospital. Ademads,
en pacientes estables, cuando se sospeche
deterioro renal, debe reevaluarse o descon-
tinuarse®” y monitorizar cuidadosamente la
lesion renal aguda.

Agonistas del receptor del péptido
1 similar al glucagon

Los agonistas del GLP-1 son hormonas secreta-
das por el intestino luego de la ingesta calérica.
Se han explorado como agentes reductores de
glucosa en el periodo perioperatorio y en la
unidad de cuidados intensivos, y en general,
se ha demostrado que son seguros y efectivos
para el manejo de la glucosa en la sangre.?”
Sin embargo, el nimero total de sujetos estu-
diados es pequefio y la duracién de la terapia
es limitada. Aunque se ha demostrado que el
GLP-1 reduce de manera segura la glucosa en
la sangre en estudios a corto plazo de pacien-
tes ventilados con enfermedad critica,?® no
hay experiencia suficiente en términos de la
seguridad y el uso de agonistas del receptor

del GLP-1 en sujetos criticos, como para hacer
recomendaciones terapéuticas para el uso de
estos agentes y si éstos tienen relacién con la
infeccién por SARS-CoV-2.%29 Misma razén para
que las formulaciones basadas en exenatida
deben ser detenidas en sujetos con deterioro
de la funcién renal.

Se ha demostrado que la liraglutida es se-
gura y efectiva cuando se usa para el control
perioperatorio agudo de la glucosa en sangre
en pacientes sometidos a cirugia cardiovascu-
lar electiva.3?® De manera similar, la exenatida
parece segura y efectiva cuando se usa sola
o en combinacién con insulina basal para el
manejo de la glucosa en sangre en pacientes
hospitalizados no criticamente enfermos con
DM2 que han sido tratados en medicina ge-
neral o salas de cirugia.®'

Insulina

La insulina se ha utilizado ampliamente durante
décadas para controlar la glucosa en diabéticos
hospitalizados en estado critico, e incluso pue-
de reducir las tasas de hipoglucemia asociadas
con el uso de insulina en pacientes en unida-
des de terapia intensiva.>? Ademas, la insulina
ejerce acciones antiinflamatorias y reduce los
biomarcadores de inflamacién en individuos
hospitalizados con enfermedades criticas.? En-
tre los agentes disponibles para el tratamiento
de enfermedades agudas complicadas por dia-
betes, la insulina ha sido el agente mas utilizado
en seres humanos con infecciones bacterianas o
virales y en pacientes hospitalizados en estado
critico; sin embargo, hay poca informacién
sobre los posibles beneficios o riesgos de la
insulina relacionada con la infeccién aguda
por SARS-CoV-2. Se recomienda iniciar con
insulina intravenosa temprana en casos severos
de sindrome de dificultad respiratoria aguda
con titulacién exacta para evitar la reabsorcién
subcutanea variable.?°

En conclusién, sabemos que las enferme-
dades crénicas, como las cardiovasculares y la
diabetes, incrementan la morbimortalidad en
pacientes que contraen SARS-CoV-2. Es por
ello que se insiste en los cuidados generales,
la alimentacion y el control de cada una de
las condiciones y comorbilidades con las que
frecuentemente se asocian. Existe una infinidad
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de publicaciones sobre la terapéutica en dicha
pandemia, razén por la cual se debe actuar
con objetividad y andlisis fisiopatolégico del
mecanismo de accion de los medicamentos,
y considerar que, en la practica regular en
los pacientes externos, es preferible utilizar la
telemedicina y la comunicacién estrecha con
el médico tratante. Finalmente, debemos en-
fatizar la importancia de no suspender ningin
tipo de medicamento y que, como ya se ha
sefalado, solamente en los casos de hospi-
talizacion se deberan individualizar algunos
cambios terapéuticos.
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Anotaciones breves sobre el sindrome de
liberacion de citocinas y el bloqueo terapéutico
de la interleucina-6 en SARS-CoV-2/COVID-19

Brief annotations on cytokine release syndrome and interleukin-6
therapeutic blockage in SARS-CoV-2/COVID-19

Luis M Amezcua-Guerra*

INTRODUCCION

asta el 22 de abril de 2020, la enferme-

dad por coronavirus 2019 (COVID-19),
causada por el coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2), ha sido
confirmada en 2'637,717 individuos en todo
el mundo, y ha ocasionado una mortalidad
aproximada de 184,225 pacientes. En este
momento hay 1'735,702 con infeccidn activa,
56,680 (~3%) con una enfermedad grave o
critica.’ La principal causa de muerte en ellos
es el sindrome de distrés respiratorio agudo
(ARDS), habitualmente en conjunto con dafio
miocdrdico y niveles séricos inusitadamente
elevados de mediadores inflamatorios.? La
presencia de concentraciones elevadas de
mediadores inflamatorios en circulacion es
un fenémeno frecuentemente denominado
sindrome de liberacion de citocinas o tormenta
de citocinas.?

SINDROME DE ACTIVACION DE MACROFAGOS

La linfohistiocitosis hemofagocitica es una
condicién aberrante de respuesta inmunitaria
hiperinflamatoria e hiperferritininémica, dirigi-
da por diferentes subpoblaciones de linfocitos
T y asociada al sindrome de liberacién de ci-
tocinas. El término sindrome de activacion de
macroéfagos (MAS) se refiere a un subgrupo de
pacientes con linfohistiocitosis hemofagocitica
secundaria, en un contexto de autoinflamacion
o autoinmunidad sistémica.* En 2004 se realizé
una actualizacién de los criterios diagnésticos

de linfohistiocitosis hemofagocitica (Tabla 1).
Estos criterios consideran la presencia de un
diagnéstico molecular consistente con linfohis-
tiocitosis como dato suficiente para su diagnos-
tico; en este sentido, es menester recordar que
la linfohistiocitosis primaria comprende a un
grupo de alteraciones de la inmunorregulacién
por defectos genéticos, e incluyen padecimien-
tos como el sindrome de Griscelli o el sindrome
de Chediak-Higashi. Para ser considerado el
diagnéstico de MAS, un individuo debe cumplir
al menos cinco de ocho criterios clinicos y de
laboratorio. En condiciones excepcionales, se
puede considerar la existencia de MAS e ini-
ciar terapias dirigidas aun sin cumplirse todos
los criterios.*

El MAS es una condicién hiperinflamatoria
asociada a diferentes disparadores, incluye
infecciones, enfermedades autoinmunes y
neoplasias. Caracteristicamente, se ha obser-
vado la induccién de MAS en infecciones por
el virus de Epstein-Barr, influenza HIN1 o
citomegalovirus, asi como por los coronavirus
causantes del SARS (Severe Acute Respiratory
Syndrome) y el MERS (Middle East Respiratory
Syndrome). El MAS se caracteriza por fiebre,
hepatoesplenomegalia, citopenias, niveles ele-
vados de ferritina, triglicéridos, deshidrogenasa
lactica, dimero D y aminotransferasas, asi como
hipofibrinogenemia. La hemofagocitosis tipica-
mente esta ausente al inicio de la enfermedad,
aunque usualmente ocurre en algtin punto de
la evolucion. La fase aguda del MAS refleja un
estado de activaciéon inmunitaria sistémica,
con niveles extraordinariamente elevados de
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citocinas como interleucina-6 (IL-6), IL-1p, 1L-2,
IL-12, IL-18, factor de necrosis tumoral (TNF)
e interferon gamma (IFN-y).? Esta tormenta de
citocinas desencadena una cascada de vias in-
flamatorias que, si no es limitada, lleva a grave
dano tisular y muerte.’

Se ha desarrollado un sistema de pun-
tuacién clinico y de laboratorio para calcular
la probabilidad de padecer linfohistiocitosis
hemofagocitica reactiva, que puede ser una
herramienta (til en el diagndstico de MAS.® Este
incluye el antecedente de inmunosupresién/
inmunodeficiencia subyacente, temperatura
corporal, hepatomegalia, esplenomegalia,
conteo leucocitario y plaquetario, niveles de
hemoglobina vy ferritina, triglicéridos, fibri-
négeno, aminotransferasas y la presencia de
hemofagocitosis en el aspirado de médula ésea.
Una versién electrénica de esta calculadora se
encuentra disponible en linea de manera gra-
tuita (http://saintantoine.aphp.fr/score/).

LA INTERLEUCINA-6 EN EL SINDROME
DE LIBERACION DE CITOCINAS

La infeccién por parte de los coronavirus a los

monocitos, macréfagos y células dendriticas
da como resultado su activacién y posterior

Tabla 1: Criterios para el diagndstico de

linfohistiocitosis hemofagocitica (LHH).

secrecion de IL-6 y otras citocinas.” En par-
ticular, la IL-6 es una citocina prototipica
de este proceso inflamatorio, que sefala a
través de dos vias principales denominadas
sefalizacién cis y trans. En el sistema de
sefializacién cis, la IL-6 se une al receptor
de IL-6 unido a la membrana celular, en un
complejo multimolecular con la glucoprotei-
na gp130. Una vez conformado el complejo,
se inicia la transduccion de sefnales corriente
abajo, mediada por las cinasas Janus (JAK) y
el transductor de senales (STAT3). De manera
interesante, la gp130 se expresa en mdltiples
estirpes celulares, mientras que la expresién
del receptor de IL-6 unido a membrana estd
restringida bdsicamente a células de estirpe
inmunitaria. La activacién de la senalizacion
cis produce efectos pleiotropicos en células
del sistema inmunitario adaptativo (linfocitos
T y B) e innato (neutréfilos, macréfagos y
células asesinas naturales), por lo que pue-
de contribuir en el sindrome de liberacién
de citocinas.?

En el sistema de sefalizacion trans, las con-
centraciones elevadas de IL-6 en circulacién
permiten que ésta se una a la forma soluble
del receptor de IL-6, formando un complejo
directo con dimeros de glucoproteina gp130
sobre la superficie de, practicamente, cualquier
célula. Asi, la cascada de senalizacion resultante
se puede activar en células que no expresan
receptor de IL-6 unido a la membrana, tal
como las células endoteliales. Esto da como

A. Un diagnostico molecular consistente con LHH
B. Cinco de los ocho listados abajo

resultado una verdadera tormenta de citocinas,

1) Fiebre

2) Esplenomegalia

3) Citopenias (afectando al menos dos linajes)
a) Hemoglobina < 90 g/L
b) Plaquetas < 100,000 x 10°/L
¢) Neutrofilos < 1.0 x 10%L

4) Hipertrigliceridemia y/o hipofibrinogenemia
a) Triglicéridos > 265 mg/dL
b) Fibrinogeno < 1.5 g/L

5) Hemofagocitosis en el aspirado de médula dsea o en bazo o en linfo-
nodos. En ausencia de malignidad

6) Actividad baja o nula de células asesinas naturales

7) Ferritina > 500 pg/L

8) CD25 soluble (receptor de 1L-2) > 2,400 U/mL

que implica la secrecién sistémica de moléculas
inflamatorias, quimioatrayentes y vasoactivas
como el factor de crecimiento del endotelio
vascular (VEGF), las quimiocinas CCL2 (MCP-1,
monocyte chemoattractant protein-1) e IL-8, y
cantidades adicionales de IL-6. En conjunto,
esta liberacién masiva de citocinas facilita la
permeabilidad vascular y la extravasacion de
liquido, participando de manera activa en la
fisiopatologia de la hipotensién arterial y la
disfuncién pulmonar en el ARDS.?

La eficacia de los antagonistas de IL-6 en el
tratamiento del MAS, especificamente aquéllos
dirigidos contra el receptor de IL-6, enfatiza el
papel central de la sefializaciéon de IL-6 en la
fisiopatologfa de los sindromes hiperinflamato-
rios inducidos por citocinas.”
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SINDROME DE LIBERACION DE CITOCINAS
EN PACIENTES CON COVID-19

En un estudio que incluyé a 41 pacientes con
infeccién confirmada por SARS-CoV-2 pro-
venientes de Wuhan, China, se encontraron
concentraciones plasmaticas elevadas de IL-18,
antagonista del receptor de IL-1 (IL-1RA), IL-7,
IL-8, I1L-9, IFN-y, TNF, factores de crecimiento
fibroblastico (FGF), estimulante de colonias de
granulocitos (G-CSF), estimulante de colonias
de granulocitos y macréfagos (GM-CSF), de
crecimiento derivado de plaquetas (PDGF) y
VECF, quimiocinas CXCL10 (IP-10, interferon
gamma-induced protein 10), CCL2, CCL3 (MIP-
1-a, macrophage inflammatory protein 1-alpha)
y CCL4 (MIP-1-B, macrophage inflammatory
protein 1-beta) en comparacién con indivi-
duos sanos. Trece pacientes (32%) requirieron
ingreso a la unidad de cuidados intensivos
(UCI), quienes mostraron niveles plasmaticos
mas elevados de IL-2, IL-7, IL-10, G-CSFE IP-10,
MCP-1, MIP-1-a. y TNF en comparacién con
aquéllos que no requirieron manejo en UCL.'0

En un andlisis sobre predictores de muerte
en 150 pacientes con COVID-19 realizado en
Wuhan, China, se identificaron niveles elevados
de proteina C reactiva (126.6 £ 106.3 mg/L vs
34.1+54.5 mg/L; p < 0.001), IL-6 (11.4 £ 8.5
ng/mLvs 6.8 + 3.6 ng/mL; p < 0.001) y ferritina
(1,297 + 1,030 ng/mL vs 614 + 752 ng/mL;
p < 0.001) en los pacientes que fallecieron.?

En una caracterizacion clinica e inmunologi-
cade 21 pacientes con COVID-19 provenientes
de Wuhan, se identificé que los casos graves
tenfan linfopenia con mayor frecuencia, hipoal-
buminemia, hipertransaminasemia, asi como
niveles elevados de proteina C reactiva, ferritina,
dimero D, receptor soluble de IL-2, IL-6, IL-10
y TNF, en comparacién con los pacientes con
enfermedad moderada. Ademas, se encontra-
ron conteos disminuidos de linfocitos T, células
CD4+ y CD8+ en practicamente todos, aunque
estos conteos fueron particularmente bajos en
los pacientes con enfermedad més grave.'

PERSPECTIVAS A CORTO PLAZO
En aras de reducir la mortalidad de pacientes con

COVID-19, se necesitan esfuerzos estratégicos
que promuevan el uso de terapias que limiten el
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sindrome de liberacién de citocinas asociado a
la infeccién por SARS-CoV-2. El uso de farmacos
dirigidos contra el eje de IL-6, como el tocilizu-
mab, el sarilumaby el siltuximab para manejar el
sindrome de liberaci6n de citocinas es un nuevo
y excitante campo. De hecho, los resultados
preliminares de un estudio abierto realizado en
21 pacientes con COVID-19 en estado grave
o critico, tratados con tocilizumab (anticuerpo
monoclonal dirigido contra el receptor soluble
de IL-6) son alentadores.'? La fiebre disminuy6
en todos los pacientes durante el primer dia
que recibieron tocilizumab. Los requerimientos
de oxigeno se redujeron en 75% de ellos y se
observé mejoria en las lesiones pulmonares eva-
luadas por tomograffa en 90% de los pacientes.
Més atin, 90% fueron egresados del hospital a
los 13.5 dias de iniciado el tocilizumab. Mu-
chas otras opciones terapéuticas encaminadas
a modificar la liberacién de citocinas se estdn
trasladando a ensayos clinicos para COVID-19.
Ademas del obvio uso de glucocorticoides, estra-
tegias diversas como el uso de los antimalaricos
(hidroxicloroquina, cloroquina), antibiéticos
(azitromicina) y antiparasitarios (ivermectina),
el bloqueo selectivo de citocinas como TNF
(adalimumab, etanercept) o IL-1p (canakinumab,
anakinra), la citoablacion (rituximab), el uso de
inmunoglobulina intravenosa, la adsorcién de
citocinas, el plasma de pacientes convalecientes
y la inhibicién de los sistemas JAK/STAT estan
abriendo nuevas perspectivas terapéuticas con
potencial uso clinico en esta pandemia.

Finalmente, es recomendable que todos
los pacientes con COVID-19 sean sometidos a
pruebas de deteccién de hiperinflamacion, in-
cluyendo marcadores de fase aguda asequibles
en laboratorios generales, tal como los niveles
séricos o plasméticos de ferritina, proteina C
reactiva, fibrinégeno y dimero D, asi como
la relacién del conteo de linfocitos/plaquetas
y la velocidad de sedimentacion globular.™
Ademas, el uso sistematico de herramientas
clinimétricas para evaluar la probabilidad de
desarrollo del sindrome de linfohistiocitosis
hemofagocitica (p. ej., la calculadora HScore)
puede facilitar la identificacién temprana de
subgrupos de pacientes con COVID-19, en
quienes la inmunosupresién temprana podria
mejorar los desenlaces clinicamente relevantes
y la supervivencia.®
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Telemedicine as an instrument for cardiological
consultation during the COVID-19 pandemic
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RESUMEN

La telemedicina es una herramienta subutilizada en nuestros
sistemas de atencion sanitaria. Se trata de un recurso
tecnoldgico que optimiza los servicios de salud, ahorra
recursos, expande la capacidad de atencion especializada
a lugares remotos, descongestiona servicios médicos
tradicionales y es un instrumento invaluable de ensefianza
¢ investigacion. La pandemia por COVID-19 nos obliga a
extender su uso y supone una oportunidad para disefiar una
adecuada implementacion.

INTRODUCCION

| dia 11 de marzo de 2020, la Organiza-

cién Mundial de la Salud (OMS) declaré
como pandemia la enfermedad por CO-
VID-19 y una de las medidas para mitigar su
impacto sobre nuestros limitados sistemas de
salud ha sido el confinamiento de la pobla-
cién en sus hogares. En este contexto, resulta
l6gico que se haya incrementado en forma
exponencial el uso de herramientas muy
basicas de telemedicina (Tm), especialmente
llamadas convencionales, videollamadas y
aplicaciones de mensajeria. En muchos casos
esto ha ocurrido sin una planeacién adecuada,
sin lineamientos definidos y sin herramientas
que permitan la evaluacién de resultados ni
establecer estandares de calidad.

La Tm se encuentra intimamente liga-
da al desarrollo de las telecomunicaciones,
siendo tan antigua como el mismo telégrafo.

ABSTRACT

Telemedicine is an underused instrument along our
healthcare systems. It s a technological tool that optimizes
resources, save money, expands our capacities, decongests
our traditional medical services and is an invaluable help for
teaching and research. The COVID-19 pandemic is forcing
us to expand its use and it gives us the opportunity to design
an appropriate implementation.

Sus mayores avances han venido de la mano
de conflictos bélicos, catastrofes naturales,
progresos tecnoldgicos, especialmente en la
industria aeroespacial, y durante la expansion
de enfermedades infectocontagiosas, como es
el caso que nos ocupa. Debe ser considerada
como un recurso tecnolégico que optimiza los
servicios de salud, ahorra recursos, expande la
capacidad de atencion especializada a lugares
remotos y descongestiona servicios médicos tra-
dicionales. Adicionalmente, es una herramienta
invaluable de ensenanza e investigacion.

La Tm no es sélo un concepto cientifico y
técnico, sino que involucra aspectos adminis-
trativos, éticos, legales, econémicos, deontol6-
gicos, politicos e incluso filoséficos. Esperamos
que este articulo ayude a contextualizarla y a
visualizar el drea de inmensa oportunidad que
representa dentro del ejercicio de la cardiologia
y de la reorganizacién necesaria de nuestros
servicios médicos.
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LA TELEMEDICINA COMO
PARTE DE UNA ATENCION
CARDIOLOGICA INTEGRAL

La Tm debe entenderse como un complemento
que debe estar regulado e integrado dentro de
los propios procesos de la atencién médica.
Requiere de criterios claros de funcionamiento,
protocolos que consideren los aspectos propios
de cada individuo, de cada patologfa y de cada
contexto organizativo, incluso de una reorgani-
zacién profunda de los sistemas de salud que
permita optimizar sus capacidades.

El éxito de la Tm, entendido éste como
el logro de una mejor atencién médica y de
sistemas de salud mas eficientes, dependera
de que su implementacion esté precedida de
un cuidadoso diagnéstico situacional, cuente
con una planeacién bien disefiada e incluya
en su funcionamiento sistemas de evaluacién
y monitoreo. Idealmente, debe contar con
marcos regulatorios modernos, aspectos de
seguridad y de confidencialidad muy claros,
herramientas de telediagndstico y de telemo-
nitoreo confiables y validadas, capacidad para
el respaldo digital de documentos, asi como de
herramientas docentes y de investigacion. Una
vez integrada de esta manera, no se concebira
el mundo de la cardiologfa sin el concurso de
la Tm y de todas sus capacidades.

CONCEPTO, EXPERIENCIA
E INDICADORES EN EL
INSTITUTO NACIONAL DE
CARDIOLOGIA DE MEXICO

En la fase 2, o de dispersién comunitaria, de la
pandemia por COVID-19, existe mayor riesgo
de contagio al otorgar una consulta presencial
tanto para el paciente como para familiares y/o
personal sanitario, y existe una mayor demanda
de camas y ventiladores. Por lo cual se vuelve
prioritario organizar procesos (los cuales se
resumen en la Figura 7).

En la fase 1, llamada de contingencia, todas
las consultas presenciales y cirugfas electivas
se suspenden por el alto riesgo de contagio.
Se difunden medidas preventivas y es, des-
de esta fase, cuando el uso de la Tm en la
consulta cardiolégica cobra vital importancia,
ya que permite:

Roldan-Gomez FJ et al. Telemedicina durante la pandemia COVID-19

* Contener diseminacién comunitaria del
virus SARS-CoV-2, protegiendo a los pa-
cientes con enfermedad cardiovascular
que tienen mayor riesgo de adquirirla 'y, al
mismo tiempo, al personal de salud.

* Prevenir las descompensaciones de la en-
fermedad cardiovascular (ECV); evitando la
saturacion del servicio de urgencias.

La OMS ha definido a la Tm como uso de
redes de comunicacién multimedia para otor-
gar una consulta médica cuando la distancia
es un factor determinante. En esta plataforma
se puede utilizar voz y datos con formato ana-
l6gico y/o digital. Puede otorgarse en tiempo
real mediante teleconferencia, que requiere
infraestructura de banda ancha, o en tiempo
diferido o asincrona, de forma no urgente,
con almacenamiento de la informacién que se
puede revisar tiempo después.

En la cardiologia y en paises de ingresos
bajos su uso puede ser trascendente, incluso
con menor coste que lo presencial. Se puede
otorgar para reducir la sobrecarga de consulta'y
en época de pandemia, para evitar contagios en
salas de espera; en el paciente con emergencia,
como es un infarto agudo del miocardio, la
Tm puede asegurar no sélo el traslado y refe-
rencia eficiente del paciente a un hospital con
disponibilidad de sala de hemodinamica para
angioplastia coronaria, sino también para ase-
gurar un tratamiento adecuado en el momento
agudo y antes de llegar al hospital. Los pacientes
en zonas rurales también pueden beneficiarse
a pesar de las limitaciones en recursos, ya que
permite el acceso a servicios de salud con alto
nivel de especializacion y optimizar recursos.
Se puede implementar en hospitales no tan
especializados, en donde el personal es adies-
trado mediante Tm y, ademés de mejorar la
calidad de salud, pueden establecerse modelos
de evaluacion y cooperacién en investigacion.

El Instituto Nacional de Cardiologfa «lgnacio
Chévez» otorga mas de 120 mil consultas al afio
a personas de las poblaciones mas desfavorecida
de México, las cuales no tienen acceso a servi-
cios de seguridad social. Durante esta época de
pandemia se ha otorgado la consulta mediante
teléfono en las 14 clinicas de atencién cardiovas-
cular especializada a estos pacientes, aplicando
una encuesta COVID-19 para detectar casos
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sospechosos y, también, identificando los casos
de alto riesgo y grupos vulnerables. Asimismo, la

informacién se ha difundido con el uso de redes
sociales como Facebook, Instagram y Twitter.
Ademas, se establecieron grupos de trabajo
para optimizar la estancia en hospital y en casa.

Los médicos de cada clinica hacen una eva-
luacién de los expedientes, anticipandose una
semana a su cita programada, detectan median-
te un triaje a los pacientes de més alto riesgo,

Fase 1
Contingencia:

Los procedimientos quirtrgicos electivos
seran pospuestos indefinidamente

Actividad 1.1:
Documentacion 0 se repite cada dia
y priorizacién de el té o de la co ge

procedimientos

v

Activada 1.2:

Creacién y difusién de >
material informativo

Actividad 1.3:

Notificacién individual a
pacientes programados

Fase 2
Reorganizacion:
Pacientes se reagendaran con base en el
grado de prioridad y orden cronolégico

Actividad 3.1: Fase 3
Andlisis de indicadores I Evaluacién
Actividad 3.2: Actividad 3.3:
Retroalimentacion —- Redacmgn y
del personal presentacién de
resultados

s261

clasifican a pacientes con riesgo bajo (verde),
moderado (amarillo) y rojo (alto). Ademas,
identifican a pacientes que ya no requieren la
atencion presencial en el INCICh (violeta) y que
posteriormente pueden ser referidos mediante
«resumen clinico-referencia contra-referencia»
a otros hospitales.

En el expediente electrénico vy fisico se
coloca una nota con la leyenda «Orientacién
telefénica durante la pandemia COVID-19»,

Objetivo principal:
Proteger la salud de los enfermos
crénicos del INCICh y contribuir a la
reduccion de la transmisién comunitaria
del COVID-19 al posponer los
procedimientos quirdrgicos electivos

Resultados esperados:

¢ Reduccion de la morbimortalidad
relacionada con COVID-19 en pacientes
hospitalizados por cirugia electiva

¢ Reduccién de la morbimortalidad
relacionada con COVID-19 en pacientes
hospitalizados por padecimientos médicos

* Reduccion en la transmision
comunitaria de SARS-CoV-2

Figura 1:

Fases de atencion de un servicio de
consulta externa para atender pacientes
durante la pandemia COVID-19.
Tomado de Bugada y cols.’
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siguiendo los lineamientos de la Norma Oficial
Mexicana para expediente clinico y del Comité
de Expediente en nuestra institucion. Se hace
especial mencion a su estado de salud actual,
a sintomas y signos de COVID-19 y a la infor-
macién sobre la pandemia y prevencién por el
médico que hace la consulta telefénica.

De igual modo, se hacen consensos en los
grupos médicos, tomando en consideracién la
evidencia cientifica y posicionamiento de las
sociedades mas importantes del mundo y de
nuestro pais sobre el uso de medicamentos (v.g.
IECA, inhibidores de receptor AT), asi como el
manejo médico en general y, en particular, lo
cardiovascular de los pacientes con COVID-19,
esto con la finalidad de crear informacién veraz,
con ética y privacidad hacia nuestros enfermos.
Sin embargo, esta informacién puede compar-
tirse a través de Tm no sélo con el personal
activo, sino con otras instituciones.

ATENCION EN PERSONAS MAYORES
CON PATOLOGIA CARDIOVASCULAR
EN TIEMPOS DE COVID-19

En los dltimos afos existe un incremento verti-
ginoso de la poblacién de personas mayores y
la principal causa de morbimortalidad en este
grupo etario es la patologia cardiovascular.” La
informacién proporcionada por la Organiza-
cién Mundial de la Salud y la evidencia cien-
tifica actual generada a nivel mundial indican
que las personas mayores son mas vulnerables
a presentar complicaciones y elevadas tasas
de mortalidad.?

El Servicio de Cardiologia Geriatrica del
Instituto Nacional de Cardiologia «lgnacio
Chavez» ha implementado desde hace varios
afos un sistema de clasificacién y atencién
via remota (telefénica y correo electrénico);
medidas con las que se ha conseguido una
reduccién de alrededor de 80% de visitas al
Servicio de Urgencias por parte de nuestros
pacientes. Dentro de la valoracién global
cardiogeriatrica que se realiza por Tm se en-
cuentran los siguientes puntos:

* Anamnesis general con énfasis en aspectos
cardiovasculares.

* Conciliacién de medicamentos y revision
de farmacos potencialmente inapropia-

Roldan-Gomez FJ et al. Telemedicina durante la pandemia COVID-19

dos de acuerdo a los criterios de Beers
y STOPP/START.

* Funcionamiento: se valora la capacidad fun-
cional para realizar las actividades bésicas
de la vida diaria por medio del indice de
Katz y las actividades instrumentadas de la
vida diaria a través de la escala Lawton y
Brody. Por otra parte, se valora el sindrome
de fragilidad por medio de la escala de
FRAIL y el riesgo de desarrollar dlceras de
presién a través de la escala de Norton,
asi como identificacién de sindrome de
caidas e indagatoria sobre su mecanismo y
consecuencias.

* Cognitivo: escrutinio sobre datos que sugie-
ran delirium en la Gltima semana, utilizando
el método de evaluacién del sindrome
confusional agudo (CAM).

* Nutricional: valoracién del riesgo nutricio-
nal por medio de la escala Mini-Evaluacién
Nutricional Formato Corto (MNA SF) y la
identificacion de la presencia de probable
sarcopenia en la persona mayor (SARC F).

* Afectivo: evaluacién del estado afectivo de
la persona mayor a través de la escala geria-
trica de depresion de 15 items (GDS-15).3

La valoracién por Tm nos permite identi-
ficar a pacientes de alto riesgo, como lo son:
insuficiencia cardiaca descompensada en el
Gltimo mes, sindrome coronario crénico con
incremento considerable de los sintomas en
el dltimo mes, hipertensién arterial de dificil
control,* deterioro del estado funcional previo
en el Gltimo mes, antecedente de haber presen-
tado delirium en la Gltima semana, sindrome de
caidas de reciente aparicion (Gltima semana),
trastorno depresivo mayor o trastorno de ansie-
dad con sintomas severos que atenten contra
la integridad del paciente o su familia/cuidador
en el dltimo mes. De esta manera se prioriza
la atencién presencial de estos Gltimos para
realizar una intervencién oportuna y atenuar
complicaciones.

Consideramos que esta forma de evalua-
cion es una alternativa Gtil en esta pandemiay
debe considerarse como un método permanen-
te tanto para futuras contingencias como para
no saturar los servicios de salud en unidades
donde se brinde atencién a pacientes vulne-
rables, especialmente a los adultos mayores.
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RELACION MEDICO-PACIENTE EN Tm

La Tm tiene dos vertientes: la primera es la
relacién que se establece entre profesionales
o instituciones sanitarias, y la segunda es la
relacién entre un profesional o institucién
sanitaria y el paciente. Este segundo aspecto
lo abordaremos en este apartado de una for-
ma esquemadtica.

La demanda de servicios médicos es cre-
ciente, pero se encuentra con limitaciones, ya
sea porque los pacientes, debido a su envejeci-
miento y a otras circunstancias, presentan una
movilidad reducida, a que los pacientes y los
profesionales de la salud estan geograficamente
muy alejados unos de otros, o a situaciones
(como la pandemia actual) que hacen que
sea preferible evitar los contactos personales.®
En estas situaciones la Tm se sitia como una
herramienta eficaz y segura. Su costo puede,
en ocasiones, ser mayor que el de una consulta
tradicional, pero la popularizacién de las nue-
vas tecnologias hace que cada vez los costes
sean menores. Hay que recordar este punto:
la Tm no solamente es realizar una videocon-
ferencia con un sistema de alta calidad, sino
que la comunicacién mediante sistemas seguros
de mensajeria, videoconferencias con sistemas
sencillos o simplemente la llamada telefénica,
también pueden y deben ser considerados
como formas de Tm.

La Tm hace que una serie de aspectos en
la relacion médico-paciente tome una especial
relevancia.® En primer lugar, existe una serie de
aspectos técnicos relacionados con las tecnolo-
gias de los medios de comunicacién utilizados.
Para ello se requiere una minima capacitacion
por parte del médico y del paciente. Por otra
parte, los aspectos de la relacién interpersonal
son modificados por el tipo de elemento de
comunicacion, el tipo de paciente, el tipo de
agente sanitario y el tipo de relacién que se
establece entre ambos. Uno de los principales
problemas que se presenta con el uso de la Tm
en la relacién médico-paciente es la pérdida de
elementos que todos los profesionales sanitarios
usamos a diario y, muy especialmente, uno de
ellos es la empatia, es decir, la confianza que
se crea entre el paciente y su médico. Para un
primer contacto entre médico y paciente, esta
empatia puede estar muy ausente; aunque lo
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cierto es que cuando la Tm se usa después de
una primera consulta tradicional en la que el
médico y el paciente ya se han conocido, el pa-
ciente suele estar mucho mas receptivo al em-
pleo de las tecnologfas. Existen, en ocasiones,
elementos como personal técnico, que asiste
durante la teleconsulta para facilitar el uso de
las tecnologfas, que pueden alterar esa empatia.

También se debe tener en cuenta que cuan-
do la relacién médico-paciente se establece
mediante Tm, se priva a la relacién de dos
aspectos como son el tacto y la forma no ver-
bal de comportarse. Sin embargo, no todo son
desventajas en la relacion médico-paciente, ya
que la Tm puede potenciar la participacion del
paciente a narrar sus vivencias mas personales
al no estar fisicamente delante de una persona.
Por otra parte, el aspecto novedoso que aporta
al paciente la tecnologia empleada para tal fin
puede constituir un elemento atractivo.”

Para evitar situaciones inapropiadas se de-
ben desarrollar normas que rijan el tipo de con-
tactos médico-paciente en Tm. Existen pocas
gufas de actuacion que definan como debe ser,
pero deberian establecerse una serie de normas
que aborden los problemas que pueden surgir,
incluyendo las correspondientes normas éticas
y normas de conducta. Los aspectos éticos que
deben regir la teleconsulta deben ser los habi-
tuales de cualquier relacion médico-paciente,
destacando la confidencialidad como pieza
fundamental. Las reglas legales en este tipo de
relacion son complicadas de establecer, ya que
cada pafs tiene su propia legislacién y es dificil
establecer normas para una técnica que cambia
dia a dia con una velocidad vertiginosa. Cada
situacion debe ser tratada de forma individua-
lizada y contrastada con el cédigo legislativo
adecuado en cada lugar y en cada momento.

Por tanto, para concluir, podemos decir que
la Tm es un tipo de relacién médico-paciente
con un crecimiento rapido y constante y que,
pese a que presenta una serie de limitaciones
y desventajas, cuando la comparamos con la
relacion médico-paciente tradicional presenta
otra serie de ventajas. Dependiendo del tipo de
Tm que se use, de los problemas médicos que
se trate y de las tecnologias seleccionadas se
deben crear una serie de reglas para conseguir
asegurar la eficacia de esta nueva aproximacion
al manejo de los pacientes.
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LA TELEEXPLORACION Y
FUTUROS PREVISIBLES

Si bien el examen fisico del enfermo genera
una estrecha relacion médico-paciente, la
teleexploracién en caso necesario, como es la
emergencia de una pandemia, se convierte en
una gran herramienta.® ¢Qué tanto es el futuro
de muchas de las consultas que se daran en el
ambito de la cardiologia después de la pande-
mia COVID-19? La cardiologfa tiene la ventaja
que ademas de que los signos vitales delatan
a la viscera cardiaca, el corazén emite ruidos
que pueden ser interpretados como fisiolégicos
y/o patolégicos y pueden transmitirse; asimis-
mo los estudios como electrocardiograma y
ecocardiograma pueden también interpretarse
hoy en tiempo real. Otros métodos que son de
telemetria y Tm son el monitoreo ambulatorio
de presion arterial y electrocardiograma me-
diante sistema Holter y de dispositivos méviles.
Ademads, los monitoreos pueden ser de corto
y largo plazo, cuya informacion es inmediata,
sobre todo en pacientes con alto riesgo de tener
arritmias malignas.

A través de la telecardiologia puede haber
enlace directo entre el médico de primer con-
tacto y el cardiélogo para resolver algtin proble-
ma urgente del paciente. Entre las herramientas
posibles de teleexploracién se encuentran:

1. Estetoscopio digital y fonocardiograma.
Esto permite una auscultacion digital hacia
un software en la terminal del médico
cardiélogo. Se requiere de un micropro-
cesador y amplificador de la sefial para su
analisis espectral.

2. Registro electrocardiografico. Puede ayudar
en practicamente todos los pacientes con
enfermedad cardiovascular, pero también
en situaciones urgentes como un infarto del
miocardio y/o arritmias.

3. Imagen digitalizada.

CONCLUSION

La telecardiologia es la aplicaciéon que ayuda
a prevenir, diagnosticar y dar tratamiento a

Roldan-Gomez FJ et al. Telemedicina durante la pandemia COVID-19

pacientes con enfermedad cardiovascular,
y que ademas en etapa de pandemia tam-
bién evita la diseminacién del virus entre
enfermos, familiares y personal sanitario;
asimismo, ayuda a evitar la saturacién de los
servicios de urgencia.
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RESUMEN

El brote de SARS-CoV-2 0 COVID-19 originado en China
ha alcanzado a México. No obstante, la comunidad cientifica,
entre ellas enfermeria, ha generado de manera vertiginosa
evidencia que puede ayudar a tomar decisiones en la atencion
de la poblacion afectada. El presente documento tiene la
finalidad de describir la experiencia de enfermeria ante el
COVID-19 como un punto clave para la prevencion, control y
mitigacion de la pandemia. Con base en las recomendaciones
emitidas por la Secretaria de Salud, la evidencia clinica
y los recursos disponibles en las instituciones de salud se
ha iniciado y mantenido las medidas de prevencion de la
enfermedad tanto en la comunidad como en las instituciones
de salud. La reconversion de los hospitales y los protocolos
de atencion adaptados a nuestro contexto estan tratando de
fortalecer el control y mitigacion de la enfermedad.

PANDEMIA DE COVID-19:
SU LLEGADA A MEXICO

n el dltimo dia de diciembre de 2019 la

Comisién Municipal de Salud y Sanidad
China informé sobre 27 casos de neumonfa
de causa inespecifica, con el antecedente de
exposicién comin a un mercado de mariscos,
pescado y animales vivos en la ciudad de
Wuhan. El 7 de enero de 2020, las autori-
dades sanitarias identificaron como agente
causante un nuevo tipo de virus de la familia
Coronaviridae que posteriormente fue llama-
do SARS-CoV-2 0 COVID-19, cuya secuencia
genética fue compartida el 12 de enero. En
el brote, la transmisién intrafamiliar fue muy
frecuente, lo que ocasioné una rapida propa-
gacion a la comunidad y una alta transmisién

ABSTRACT

The SARS-CoV-2 or COVID-19 outbreak originated in China
has reached Mexico. However, the scientific community,
including nursing, has generated vertiginous evidence
that can help make decisions in the care of the affected
population. The purpose of this study is to describe the
nursing experience before COVID-19 as a key point for the
prevention, control and mitigation of the pandemic. Based on
the recommendations issued by the Ministry of Health, the
clinical evidence and the resources available in the health
institutions, the disease prevention measures have been
initiated and maintained both in the community and in the
health institutions. The reconversion of hospitals and care
protocols adapted to our context are trying to strengthen the
control and mitigation of the disease.

intrahospitalaria en trabajadores sanitarios de
los hospitales.

Dada la comunicacién estrecha que tie-
ne China con otros paises, la enfermedad se
propago a la region asiatica, y el 21 de enero
el Centro para el Control y la Prevencién de
Enfermedades (CDC) de los Estados Unidos
de América informé el primer caso confirma-
do importado con el antecedente de viaje a
Wuhan, China. Tal ha sido su expansién de la
enfermedad que el 11 de marzo la Organiza-
ci6n Mundial de la Salud la declaré como una
pandemia. Desde el brote, las autoridades de
la Secretaria de Salud de México comenzaron
a emitir recomendaciones para quienes regre-
saban de viajes de China y para quienes habian
convivido con casos sospechosos o confirmados
de COVID-19, ademas activé la Unidad de In-

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s265-s270

% www.medigraphic.com/cms



s266

 Departamento de
Mejora Continua del
Cuidado de Enfermeria
del INCICh. Ex Vocal
de Enfermeria de la
Asociacion Mexicana
de Cardiopatias
Congénitas, A.C.

** Departamento de
Gestion Operativa

del INCICh.

i Departamento de
Gestion Clinica del
INCICh. Ex Vocal

de Enfermeria de la
Asociacion Mexicana
de Cardiopatias
Congénitas, A.C.

Instituto Nacional

de Cardiologia
«Ignacio Chavezy
(INCICh). Ciudad de
Meéxico, México.

Recibido:
20/04/2020
Aceptado:
29/04/2020

teligencia Epidemioldgica y Sanitaria, logrando
identificar durante el mes de enero y hasta el
27 de febrero 22 casos negativos. Sin embargo,
como era de esperarse, la enfermedad lleg6 a
México por importacién al confirmarse el 28 de
febrero el primer caso positivo de COVID-19.
Al 16 de abril se han confirmado 6,297 casos
y desgraciadamente 486 han fallecido.

ESTRATEGIAS DE PREVENCION EN
ENFERMERAS ROTANTES
EN EL AREA HOSPITALARIA

El impacto de la pandemia por COVID-19 a
nivel mundial ha venido a mermar todos los
ambitos de la sociedad y el ambito educativo
no es la excepcién. La mayoria de los gobiernos
de todo el mundo han dado instrucciones para
cerrar temporalmente las instituciones educati-
vas en un intento por contener la propagacion
de esta pandemia.

Una investigacion realizada por el Tecno-
l6gico de Monterrey pone de manifiesto las
afectaciones a la educacién en México, senala
una serie de retos que el sistema educativo esta
enfrentando ante la contingencia, de manera
puntual que la mayor parte de los planteles (a
todos los niveles) no estan preparados para dar
una buena educacién a distancia, la mayoria
de los docentes a nivel basico no han sido
capacitados para ensefiar de manera remota y,
aunado a esto, no todos los estudiantes tienen
la posibilidad de llevar clases a distancia, puesto
que no cuentan con acceso a internet. Como
una medida para subsanar un poco el cierre de
las escuelas, la Secretaria de Educacién se ha
apoyado en educacion a través de los canales
de television (11 y 22, especificamente) para
niveles de preescolar, primaria y secundaria;
esto es una buena opcién, pero el alcance es
poco aunado a que debe existir un compromiso
por parte de los padres de familia para que el
estudiante recurra a esta opcién de manera
puntual y con el sesgo de que en el momento
no existe un docente que vaya acompanando al
alumno en las lecciones que se van mostrando.

Para niveles medio superior y superior las
opciones en linea son mas comunes, puesto
que se llevan a cabo a lo largo de los ciclos esco-
lares con apoyo de diferentes plataformas, pero
existen carreras en las que es completamente
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necesaria la opcién presencial para desarrollar
habilidades que no se obtienen facilmente en
linea, un ejemplo de ellas son las carreras que
competen al ambito de la salud, en donde la
préctica clinica es la Gnica opcién para adquirir
el aprendizaje y las competencias necesarias
para la vida laboral.

En las instituciones de salud como el Insti-
tuto Nacional de Cardiologfa «Ignacio Chavez»
(INCICh), se tiene una amplia rotacién durante
todo el afio de médicos y enfermeros de pre-
grado y postgrado en practica clinica, que ante
esta contingencia hubo la necesidad de res-
tringir su entrada al Instituto para salvaguardar
su integridad. Esta decisién se tom6 con base
en indicaciones de la Direccién de Ensefianza
a partir del 17 de marzo, por lo que hubo
comunicacién inmediata con las instituciones
que se encontraban rotando y con aquéllas que
iniciarian durante los meses de marzo, abril
y mayo, con la comprensién de las mismas y
quedando en acuerdo que las autoridades de
cada institucién aplicarian la medida inmedia-
tamente y establecerfa actividades en linea para
que los alumnos no perdieran continuidad en
su aprendizaje. Sin embargo, como se ha men-
cionado, estas actividades en linea coadyuvan
al aprendizaje, pero limitan el desarrollo de
competencias, las cuales se adquieren al estar
en el ambito real ante los pacientes.

RECURSOS MATERIALES Y HUMANOS,
UNA ADQUISICION INTELIGENTE
CONTRA LA PANDEMIA

En esta época en que el entorno se vuelve tan
dindmico y el cambio constante se torna com-
plejo y lleno de incertidumbre, es imperante
para las instituciones de salud hacer un alto y
comenzar con la gestién del recurso humano
de forma estratégica, pero sobre todo eficaz y
eficientemente. El recurso humano es el eje
rector de la operacién de las instituciones, por
lo cual los directivos se deben enfocar en la
capacitacion y el conocimiento de los cola-
boradores, ya que esto explicara el resultado,
encaminado al éxito, el control y la mitigacién
de la pandemia de COVID-19.

De acuerdo al decreto emitido el dia 23 de
marzo en el Diario Oficial de la Federacion,
donde se establece que «se permite el trabajo
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en casa a los servidores publicos mayores de
60 anos, a personas con discapacidad, mujeres
embarazadas y con enfermedades crénicasy, las
instituciones de salud analizaron el panorama
de la operatividad en funcién de la ocupacion
hospitalaria, de tal forma que se organizé a los
colaboradores activos, por turno y por servicio,
para que se mantuvieran en resguardo domici-
liario, entre 30y 40%, garantizando la atencién
con seguridad para el paciente. Esta decision
tomada por los directivos de la institucién y
organizada por las supervisoras y jefes de en-
fermerfa ha sido flexible y ha permitido dismi-
nuir el riesgo de contagio, pero sobre todo ha
permitido al personal de enfermeria mantener
un equilibrio entre la vida personal y laboral,
mismo que se ve reflejado en la operatividad
en servicioy en la capacidad de respuesta ante
esta pandemia.

LA RECONVERSION DE LA ATENCION DEL
PACIENTE CON COVID-19:
EL CUIDADO CLAVE DE ENFERMERIA

El profesional de enfermeria es el elemento cla-
ve en el cuidado del paciente cardi6pata o no
cardiépata con COVID-19 en las instituciones
de salud. Todo debe estar planificado, desde el
primer contacto en el triaje hasta practicamente
el egreso por mejoria o defuncion.

La participacion del personal de enfermeria
no es ajeno en ninguna de las estaciones o
etapas de atencién al paciente con COVID-19;
para la participacién del personal de enfermeria
en esta contingencia se plante6 proteger en
todo momento al equipo de trabajo y asegurar
la calidad del cuidado bajo premisas aprendidas
e inferidas de los procesos ya establecidos y de
las experiencias de otras instituciones.

Proteccion del equipo de salud

1. Se colaboré con el equipo multidisciplinario
para establecer las estaciones de tamizaje
y atencién con rutas especificas de transito
de pacientes sospechosos o confirmados
de COVID-19y del resto de usuarios de la
institucion (internos y externos).

a. Filtros en todas las entradas: personal
de seguridad y de enfermeria realizan
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una medicién de la temperatura con
técnica de rayo infrarrojo y un test para
detectar signos y sintomas respiratorios
a todos los usuarios de la institucion. En
caso de encontrar alteraciones segin
los resultados, se refieren a la siguiente
estacion, triaje |.

Tamizaje o triaje I: un equipo de salud
realiza la valoracién de signos y sinto-
mas, principalmente de fiebre, tos seca,
estornudos, malestar general, astenia,
cefalea y dolor de garganta, para iden-
tificar y discriminar los caszos sospecho-
sos, identificar el nivel de sintomatologia
y repercusion clinica. Se refieren a casa
con indicaciones médicas y datos de
alarma a personas con sintomas leves o
moderados (de aquf la gran importancia
de la teleenfermeria y telemedicina). En
caso de datos de insuficiencia respira-
toria se refieren al triaje Il y con datos
de descompensaciéon cardiopulmonar
al consultorio.

Triaje respiratorio o Il: médicos y enfer-
meras de primera intencién realizan una
valoracion fisica focalizada, establecen
acceso venoso, toman muestras san-
guineas, hisopado faringeo, la decision
contempla egreso a casa o confinamien-
to hospitalario.

Consultorio: denominado asi por
ser uno de los consultorios de aten-
cién cardiovascular, elegido por su
infraestructura (proximidad, espacio
y aislamiento). En esta estacién se
otorga atencién critica con monito-
reo hemodindmico y administracién
de medicamentos mas cercano, la
decision contempla egreso a casa o a
confinamiento hospitalario.

TIC COVID: denominado asf por ser
la terapia intensiva convertida ahora
para la atencién del paciente sospe-
choso o confirmado con COVID-19,
el nombre de la estacién indica el
grado de atencién para este gru-
po de pacientes.

Piso 8 COVID: piso de atencién desti-
nado a la atencién en convalecencia y
rehabilitacién del paciente.
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2. Se deben adecuar las estaciones o areas de
atencion bajo las siguientes premisas:

a. Establecimiento de rutas de circulacion
de personal, pacientes y desechos
(diferentes en todo momento o si la
infraestructura no lo permite con deli-
mitaciones fisicas y visuales).

b. Diseno e implementacion de esclusas
de entrada y de salida (instalacién y re-
tiro del equipo de proteccién personal).

c. Equipo de protecciéon personal (EPP)
semaforizado por el grado y tiem-
po de exposicién, para la optimiza-
cién del recurso, en bajo, mediano
y alto riesgo (verde, amarillo y rojo,
respectivamente).

3. Lacapacitacién de todas las actividades sus-
tantivas para el otorgamiento del cuidado,
con énfasis en la instalacion y retiro de EPP.

Gestion del cuidado

El cuidado gira en torno a la prevencién de
contagio a través del uso adecuado del EPP
en las areas COVID, higiene de manos, ex-
posicion a aerosoles y excretas y el minimo
del talento humano para la atencién, de tal
manera que se han protocolizado y adecuado
los siguientes procesos:

1. Traslado intrahospitalario (cerrado desde
el triaje a la UCI y/o hospitalizacion, res-
triccién de visitas y la sanitizacion del area
simultanea al procedimiento).

2. Manejo de excretasy los utensilios con tal fin.

Bano de paciente (pano hiimedo).

Cambio de posicién a dectbito prono (con

tres y cinco personas).

Manejoy traslado de muestras de laboratorio.

Alimentacién enteral.

Amortajamiento.

Egreso del paciente por mejorfa.

W
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Sin duda el resto del cuidado no sufre modi-
ficaciones. Dado la cadena de transmisién de la
enfermedad, es pertinente comentar que el res-
to de los procedimientos (metas internaciona-
les, estandares de calidad y cuidados generales)
no deben sufrir modificaciones y el manejo de
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ropa y desechos se realiza como lo recomenda-
do en las normas oficiales mexicanas.

Consideraciones especiales en
el entorno del cuidado

La dignidad humana de todos se debe garan-
tizar, para ello no se debe atrever (dentro del
marco juridico, administrativo, laboral y social)
a innovar adin mas, por mencionar al menos
cuatro aspectos:

1. En el contexto que aquel paciente con-
tagiado no recibe visitas por las barreras
sanitarias, se desarrolla un proceso para que
via remota pueda realizar videollamadas
con sus seres queridos.

2. La defuncién es un egreso posible en esta
contingencia, no sé6lo con fines juridicos
como la identificacion del cadaver, sino
desde el punto de vista humano, se desa-
rrollaron bolsas de cadaver con una parte
transparente para que la familia pueda
despedirse bajo su cosmovisién.

3. Paralos registros, con su importancia juridi-
ca y administrativa, se estableci6 un reposi-
torio de archivos para la consulta y acceso
por cualquier causa o motivo, mientras se
cumple la cuarentena del papel expuesto
en el drea COVID.

4. Se disefian y adecuan dreas para que el
equipo de trabajo (todos, desde personal
de intendencia hasta el médico lider de
la jornada) tenga espacios de higiene
mental que soslayen el cansancio de
una jornada breve (en comparacién con
el tiempo de jornada), pero con intensa
carga de trabajo.

En estos momentos el valor agregado a
esta contingencia ha sido el reforzamiento de
la fraternidad con disciplinas y areas afines al
cuidado, donde los protagonistas no s6lo son
las disciplinas del area de la salud, también son
aquéllas cuyo trabajo son el pivote para des-
encadenar procesos, y con la salvedad que en
este momento se escape alguna, es todo aquel
personal afanador, seguridad, lavanderfa y
mantenimiento, sin estas figuras no seria posible
el contener contaminaciones, transmisiones,
otorgar cuidados y asegurar las areas.
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ANTES DEL PROCEDIMIENTO
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DESPUES DEL PROCEDIMIENTO

Desvestido 1. Pre-retiro de bata y guantes
2. Retiro de bata y guantes
3. Sentarse y retirar botas

Figura 1:

1. Gorro

Protocolo para salas
2. Goggles
3. Mascarilla quirtirgica N95

de hemodindmica
4. Guantes
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4
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Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s265-s270 www.medigraphic.com/cms



s270

El cuidado no es ajeno al entorno local
y global, algunos retos por mencionar es la
gestion y eficiencia de insumos (rapifa, robo,
subutilizacién, escasez, presupuesto) y asegurar
el cuidado de calidad con el talento humano
disponible (grupos vulnerables en resguardo,
incapacidades por diversos motivos, entre
ellas contagios con COVID-19, solicitud de
prestaciones laborales por miedo y ansiedad),
alusién a la vocacién de servicio, limar aspe-
rezas, convencimiento de realizar actividades
de otras dreas.

No hay mejor situacion en el afo de enfer-
merfa que el enfrentarnos a esta pandemia, es
el momento y la oportunidad de demostrar con
hechos el compromiso social, la voluntad per-
sonal y la esencia profesional. Es momento de
que el mundo vea lo que somos como profesion
y como ese engrane imprescindible del sistema
de salud. De forma personal convocamos a
hacernos visibles en todos lados.

PROTOCOLO PARA
SALAS DE HEMODINAMICA ANTE
EL BROTE DE COVID-19

La pandemia de COVID-19 ha llegado a modi-
ficar los procesos de trabajo de todo el personal
profesional y no profesional del area de la salud,
y el servicio de hemodindmica no esta exento
al ser un departamento donde es necesaria la
participacion de un equipo multidisciplinario
para atender a los pacientes cardidpatas en un
tiempo que varfa de 30 minutos a cinco horas
dependiendo de la especialidad. Es importante
considerar que «no hay emergencias en una
pandemia», pero es indispensable prever los
escenarios de posibles complicaciones y asig-
nar un rol a cada integrante; la experiencia

Cadena-Estrada JC et al. Enfermeria ante el COVID-19

desarrollada por cada profesional permite com-
partir con sus companeros el conocimiento,
las habilidades y las competencias adquiridos,
proporcionando certidumbre en el manejo
de situaciones criticas como las que estamos
viviendo actualmente. Ante esta pandemia
ha sido preciso desarrollar protocolos que
permitan comunicar de manera gréfica y es-
pecifica el procedimiento intervencionista por
el aislamiento estricto para los pacientes con
COVID-19, tanto antes, durante y después
del procedimiento con el EPP especializado.
Todo inicia activando los cédigos descritos
en la Figura 1.
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Se presentan las recomendaciones en las cuales, la Sociedad
Mexicana de Cardiologia (SMC) en conjunto con la Asociacion
Nacional de Cardiologos de México (ANCAM), asi como
diferentes asociaciones médicas mexicanas vinculadas con
la cardiologia, después de una revision y analisis exhaustivo
y consensuado sobre los topicos relacionados con las
enfermedades cardiovasculares en la pandemia de COVID-19,
se analizan posturas cientificas y se dan recomendaciones
responsables sobre medidas generales a los pacientes, con
cuidados personales, alimentacion saludable, actividad fisica
regular, acciones en caso de paro cardiorrespiratorio, la

The recommendations in which, the Mexican Society
of Cardiology (SMC) in conjunction with the National
Association of Cardiologists of Mexico (ANCAM) as well as
different Mexican medical associations linked to cardiology
are presented, after a comprehensive and consensual review
and analysis of the topics related to cardiovascular diseases
in the COVID-19 pandemic. Scientific positions are analyzed
and responsible recommendations on general measures are
given to patients, with personal care, healthy eating, regular
physical activity, actions in case of cardio-respiratory arrest,
protection of the patient and health personnel as well as

Cardiovasc Metab Sci 2020; 31 (supl 3): s271-s283

% www.medigraphic.com/cms



s272

13 Asociacion de
Fellows y Residentes
Cardiologos de México.
14 Sociedad Mexicana
para el Cuidado

del Corazon.

15 Sociedad Mexicana
de Ecocardiografia e
Imagen Cardiovascular.
16 Asociacion Mexicana
para la Prevencion

de la Aterosclerosis y
sus Complicaciones.

17 Sociedad Mexicana
de Anestesiologos
Cardiotoracicos.

18 Sociedad Mexicana
de Trombosis y
Hemostasia.

19 Comisién
Coordinadora de
Institutos Nacionales
de Salud y Hospitales
de Alta Especialidad.

Recibido:
20/04/2020
Aceptado:
29/04/2020

Gutiérrez-Fajardo P et al. Posicionamientos y recomendaciones mexicanas en enfermedades cardiovasculares y COVID-19

proteccion del paciente y del personal de salud, asi como las
indicaciones precisas en el uso de la imagen cardiovascular
no invasiva, la prescripcion de medicamentos, cuidados en
topicos especificos como en la hipertension arterial sistémica,
insuficiencia cardiaca, arritmias y sindromes coronarios
agudos, ademas de hacer énfasis en los procedimientos de
electrofisiologia, intervencionismo, cirugia cardiaca y en la
rehabilitacion cardiaca. El interés principal es brindar a la
comunidad médica una orientacion general sobre el quehacer
en la practica cotidiana y pacientes con enfermedades
cardiovasculares en el escenario de esta crisis epidemiologica
sin precedentes de COVID-19.

RECOMENDACIONES GENERALES

n respuesta al aumento de casos con CO-

VID-19 mudltiples sociedades médicas en
México y en el mundo hemos emitido reco-
mendaciones tanto preventivas como terapéu-
ticas. Todas coinciden en aplicar las medidas
preventivas basicas que incluyen:

— Quedarse en casa, promover distanciamien-
to social minimo de 1.5 metros.

— Lavarse frecuentemente las manos, al me-
nos durante 20 segundos, con agua y jabén
o utilizar alcohol gel.

— Evitar tocarse ojos, nariz y boca para evitar
la autoinoculacién. En caso de tos o es-
tornudos cubrirse la nariz y boca con un
panuelo desechable o el dngulo interno del
brazo (pliegue interno del codo) y lavarse
las manos posteriormente.

En el interior de la casa es importante
favorecer la iluminacién y ventilacién natural,
se deben desinfectar superficies y objetos de
uso comin tanto en casa como en oficinas y
transporte; asimismo, tener habitos alimenticios
saludables con calidad y cantidad balanceada,
evitando asi el consumo abundante de azicares
y grasas saturadas. En caso de menor actividad
fisica se debe disminuir la ingesta calérica para
evitar un aumento de peso, pero, sobre todo,
se debe continuar con el régimen de ejercicio
fisico aerébico en la medida de lo posible.

Aquellos pacientes que reciben trata-
miento farmacoldgico deben continuarlo de
acuerdo con la prescripcién médica y no se
recomienda suspenderlo por iniciativa pro-

precise indications in the use of non-invasive cardiovascular
imaging, prescription of medications, care in specific
topics such as systemic arterial hypertension, heart failure,
arrhythmias and acute coronary syndromes, in addition to
emphasizing electrophysiology, interventionism, cardiac
surgery and in cardiac rehabilitation. The main interest is to
provide the medical community with a general orientation on
what to do in daily practice and patients with cardiovascular
diseases in the setting of this unprecedented epidemiological
crisis of COVID-19.

pia. Se sugiere mantener comunicacion por
medios digitales con su médico tratante vy, si
fuera necesario, acudir a consulta presencial;
hacerlo preferentemente solo 0 maximo con
un acompanante.

Un gran nimero de pacientes con dispo-
sitivo implantado (DAI, marcapasos o resin-
cronizador) estadn conectados por telemetria
(a distancia), por lo que, en caso de notar una
sefal auditiva del dispositivo, se debe contac-
tar de manera telefénica a su hospital o a su
médico responsable. En pacientes con diabetes
mellitus se deberd mantener niveles de glucosa
adecuados mediante el apego a su tratamiento,
alimentacién sana, ejercicio regular y moni-
toreo frecuente.

Si tiene algln sintoma sugestivo de la en-
fermedad por COVID-19, tales como fiebre
(> 38 °C), dolor de cabeza, dificultad respira-
toria, cansancio, dolores musculares, dolor de
garganta, escurrimiento nasal y tos seca o ha
tenido contacto con alguna persona sospechosa
o confirmada de COVID-19, comuniquese
directamente con su médico, quien le indicard
cudl es la mejor conducta a seguir. También
puede llamar al 800 00 44 800 para atencion
inmediata y cumplir los protocolos establecidos
por la Secretaria de Salud.

EJERCICIO Y COVID-19

Con relacién a las medidas para cuidar la salud,
el ejercicio es un tipo de actividad fisica cuyo
propésito es generar o mantener una aptitud
corporal adecuada, por lo que se debe tener
el concepto FITT: frecuencia, intensidad, tipo
y tiempo. Estos deben ser determinados por su
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médico tratante y que se adecuen a su tolerancia
al ejercicio, acorde a su historial. Es ideal que el
ejercicio se lleve a cabo en un lugar seguro, con
luz y ventilacién adecuadas y con ropa cémoda.
De acuerdo con las recomendaciones de institu-
ciones de salud y gobierno, segtin el lugar donde
se radique, se prefiere durante esta contingencia
de salud realizar ejercicio en la medida de lo
posible dentro de casa. De no ser posible o las
recomendaciones de salud y gobierno local lo
permitan, al realizar ejercicio fuera de casa se
debe considerar la distancia al caminar en una
misma direccién en linea recta y deberd haber
separacién entre las personas de 4-5 metros.
Para aquéllos que corren o realizan bicicleta a
baja velocidad, la distancia de separacion entre
las personas debe ser de al menos 10 metros,
y finalmente en aquéllos quienes realizan bici-
cleta a alta velocidad, la distancia de separacion
deberd ser de al menos 20 metros.

Se sugiere seguir estas recomendaciones:

La frecuencia del ejercicio aerébico debe ser
minimo 30 minutos, la mayoria de los dias de
la semana, o bien por lo menos cinco dfas de la
semana, lo que permitirfa alcanzar un total de
150 minutos de ejercicio aerébico de ligera a
modera intensidad. En caso de no tolerar los 30
minutos, la sesién se puede fragmentar de acuer-
do alatolerancia. La intensidad del ejercicio en
aquéllos con factores de riesgo para enfermar
del «corazén» o quienes ya tienen enfermedad
cardiovascular manifiesta, se recomienda sea de
ligera a moderada intensidad. El consejo practico
corresponde a realizar ejercicio con la intensidad
suficiente para «mantener una conversacion
mientras se realiza dicho ejercicion.

Tener presente que cada intervencién con
el ejercicio debe ser con una dosis correcta,
de manera que se obtengan los beneficios
deseables y duraderos. Evitar la dosis excesiva
de ejercicio, porque el sobreentrenamiento
puede provocar cansancio y pérdida de inte-
rés por el mismo.

Previo a cada sesion de ejercicio debe ha-
ber una autoevaluacion y considerar pautas de
seguridad. No realizar ejercicio si existe fiebre,
alglin proceso de infeccién, cambio en la con-
dicién cardiovascular, con ayuno prolongado
(en este caso, se sugiere una ingesta ligera de
alimentos) o si de acuerdo a lo referido por el
médico tratante tiene algiin dato de alarma.

s273

Se sugiere apegarse a la fase de calenta-
miento, fase principal y estiramientos con las
siguientes recomendaciones generales: calen-
tamiento de cinco a 10 minutos, se puede ha-
cer una caminata de intensidad ligera, o bien,
empezar con ejercicios de movilidad en las
grandes articulaciones repitiéndolos de ocho a
12 veces cada uno, iniciando desde la cabeza
y terminando con pies. Ejercicios aerdbicos:
debe ser continuo y ritmico durante el tiempo
que tolere dicho ejercicio con movimiento de
grandes grupos musculares. El ejercicio aerébi-
co es el que mas beneficios brinda para la salud
cardiovascular, tales como pérdida de peso,
disminucién de niveles de azdcar, colesterol
y de la presion arterial. Ejemplos tangibles del
ejercicio aerébico son: nadar, trotar, caminar,
andar en bicicleta, baile, entre otros. Lo an-
terior se ejecuta de acuerdo a preferencias,
disponibilidad y tolerancia. Ejercicios de fuerza
o0 «anaerobicosy: si bien no seran los que mas
beneficios brindan a la salud cardiovascular, no
se contraindican con una dosis correcta. Ayu-
dan a ganar fuerza y masa muscular, brindan
fortaleza a su sistema musculo-esquelético,
entre otros beneficios. Al ser ejercicios de
mayor intensidad se sugieren periodos cortos
de tiempo. Algunos ejemplos son abdominales,
sentadillas, flexiones, plancha, levantamiento
de pesas (menos de 5 libras). Se sugiere ha-
cer desde seis hasta 12 repeticiones de cada
ejercicio, esto es una serie, y se puede hacer
de dos a cuatro series. Se debe coordinar el
patrén de la respiracion, de manera que al
momento de hacer la fase concéntrica «de
esfuerzo» en el ejercicio de fuerza se tiene
que exhalar y al disminuir el esfuerzo hay que
inhalar. Estiramiento: consiste en relajar los
musculos trabajados al final del ejercicio para
evitar contracturas y lesiones crénicas. Estos
son ejercicios de estiramientos estaticos libres
y se deben hacer entre ocho y 12 segundos
en cada posicion. Es importante realizarlos de
forma lenta y progresiva, respetando siempre
el umbral de dolor y combinandolos con el
patrén de la respiracion.

Asimismo, se debe tener presente que para
el personal de salud y para la familia del pa-
ciente, la salud, el bienestar y su reintegracion
en actividades habituales de todo tipo, con la
consejeria correcta, son lo mds importante.
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USO DE CUBREBOCAS Y EQUIPO
DE PROTECCION PERSONAL

En esta pandemia es clave en un paciente
con riesgo cardiovascular reducir la expo-
sicion social o a contactos de riesgo. El uso
de un cubrebocas es Gtil para reducir la tasa
de contagio de una enfermedad, ya que los
virus y secreciones producidos en la mucosa
nasal y bucal pueden ser expulsados al ha-
blar, toser y estornudar hasta una distancia
de dos metros.

Los cubrebocas de TNT (tela no tejida),
impermeables y caseros son Utiles durante la
pandemia, usarlos CORRECTAMENTE reduce
el contagio y mitiga la duracién de la pan-
demia; sin embargo, su USO INCORRECTO
puede ser perjudicial, ya que no usarlo de
manera adecuada puede convertirlo en un
objeto transmisor y dispersor del virus. Duran-
te una pandemia el uso del cubrebocas esta
indicado a personas con o sin sintomas con
igual importancia y rigor, al igual que agregar
el uso de lentes que recubren el ojo de forma
completa. En el caso del personal no médico
con seguimientos previos necesarios deben
usar siempre un cubrebocas de tela LIMPIO
cubriendo boca y nariz. Una vez puesto el
cubrebocas no debe ser manipulado, sino
hasta el momento de quitarlo y no debe ser
usado como diadema o collar, pero en caso
de llegar a tocarlo se debera lavar las manos
o usar gel con alcohol de forma inmediata.
Retirarse el cubrebocas correctamente signi-
fica que no debe tocar la cara, ni sacudirlo y
debe ser tirado a la basura si presenta dafos.
Los cubrebocas de tela impermeable deben
lavarse diario o inmediatamente después de
su uso, se recomienda etiquetar con nombre
y no usarse por mas de 2-3 horas, pasado este
tiempo debe ser cambiado. Esta aparente pe-
quena proteccién, sumada millones de veces,
asociada a las medidas de higiene ya imple-
mentadas, se vuelve una fuerza de proteccién
masiva que podria llegar a ser significativa y
definitoria en la evolucién de la pandemia
para la poblacién de todo el pafs.!

En cuanto a la atencién prehospitalaria el
personal de salud debe ser notificado cuando
se sospecha de COVID-19 en un paciente que
requiere atencién y traslado, idealmente debe

contarse con equipo de proteccién personal
(EPP) bésico o completo, que comprende gafas,
mascarilla N95, guantes, bata impermeable y
botas para en caso de atender a cualquier pa-
ciente con signos o sintomas de una infeccién
respiratoria. Ademds, tener presente que la
evaluacién debe ser a una distancia de al menos
1.5 metros del paciente, con contacto minimo
hasta que se le coloque mascarilla facial. En
caso de realizar traslado del paciente, s6lo debe
estar el personal esencial para reducir el riesgo
de contagio.?

El personal de atencién prehospitalario sélo
debe llevar al enfermo a un hospital preparado
para recibir casos con sospecha de COVID-19y
debe notificar a la institucion a fin de que pue-
dan tomar las precauciones de control antes de
su llegada.? El conductor de la ambulancia debe
estar aislado del compartimiento del paciente.
En caso de usar un vehiculo sin compartimiento
del conductor aislado, se deben abrir las ven-
tanas en el area del conductor y encender la
ventilacion en la parte posterior del vehiculo al
nivel mas alto (esto crea un gradiente de presién
negativa en el drea contaminada).*

En el 4rea de urgencias se deben seguir
las precauciones estandares, incluido utilizar
un EPP completo, el paciente debe usar mas-
carilla facial para controlar la fuente, si tiene
oxigeno por canula debe usar una mascarilla
sobre ésta o utilizar mascarilla con oxigeno.”
Los procedimientos que generan aerosoles
(RCP e intubacién endotraqueal) exponen al
personal de salud a un riesgo alto de contagio,
por lo que idealmente se deben realizar en
salas de aislamiento para «infecciones trans-
mitidas por el aire». Todo el personal debe
utilizar EPP. Sélo los proveedores esenciales
para la atencién del paciente y el apoyo del
procedimiento deben estar presentes. La
habitacién deberd limpiarse y desinfectarse
después del procedimiento. Los casos sospe-
chosos o confirmados con COVID-19 deben
ser atendidos en una habitacién individual
con la puerta cerrada. Las salas de «infeccio-
nes transmitidas por el aire» se deben reservar
para pacientes sometidos a procedimientos
que generan aerosol. En caso de necesitar
intubacién endotraqueal, considere intuba-
cién de secuencia rapida con el EPP completo
y de ser posible utilice videolaringoscopio
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para evitar mayor contacto con la cara y las
secreciones del paciente.®

PARO CARDIORRESPIRATORIO
Si presencia un paro cardiaco extrahospitalario:

a) NO compruebe la respiracién, NO realice
ventilacién de boca a boca.

b) Sies posible use guantes y trate siempre de
cubrir su boca y nariz (mascarilla).

c) Use un desfibrilador automatico (DEA) y siga
las indicaciones que le proporcionamos.

d) En caso necesario sélo realice compre-
siones toracicas.

e) Tras la reanimacién, lavese las manos tan
pronto como sea posible con aguay jabén.

Soporte vital basico por el personal de
atencion prehospitalaria:

a) Sisabe que el paciente esta en paro cardia-
co, por lo menos un miembro del equipo
se debe colocar el EPP completo duran-
te el trayecto.

b) Todos los miembros del equipo deben

utilizar siempre guantes, gafas protectoras,
mascarilla o cubrebocas.
Uno de los miembros del equipo con
EPP basico inicia las compresiones tora-
cicas continuas, mientras el otro coloca el
DEA. NO realizar ventilacién con bolsa-
valvula-mascarilla.

c) Enlos nifos en paro cardiaco, la ventilacién
inicial es crucial: a pesar del riesgo de pro-
pagacion del virus, realice cinco respiracio-
nes iniciales con bolsa-valvula-mascarilla.

d) NO realizar RCP bésica ni avanzada sin
llevar la proteccién adecuada, iprotegerse
ante la infeccién! En unidades de Soporte
Vital Cardiovascular Avanzado (SVCA)
extrahospitalaria el miembro del equipo
responsable de la via aérea colocara un
dispositivo supraglético (DSG) con un
filtro entre éste y la bolsa de resucitacion,
por lo que no se recomienda la intuba-
cién endotraqueal, la complejidad de
la intubacién aumenta sustancialmente
el riesgo de contagio. Si cuenta con
un dispositivo de compresion toracica
mecanica, dos miembros del sistema de
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emergencia médico (SEM) equipados con
EPP bésico pueden colocar el compresor
toracico. Se debe realizar una revisién y
organizacion del equipo previo a la lle-
gada del paciente, asignando los roles de
cada miembro. El flujo de procedimientos
reducird el riesgo de contaminacién e
infeccion del equipo.

En los Servicios de Urgencias, areas de hos-
pitalizacién, transferencia de pacientes dentro
del hospital, etcétera, se recomienda que el
equipo de atencién esté compuesto del minimo
de personas necesarias para reducir el riesgo
de contagio, cuatro personas es considerado un
nimero apropiado y todos equipados con EPP
completo. Asimismo, se recomienda personal
de apoyo para labores de logistica, para retiro
de EPP o como personal de reserva.

a) En caso de un paro cardiaco, un miembro
equipado con EPP basico (gafas, méscara,
guantes y delantal) puede iniciar las com-
presiones tordcicas continuas, mientras el
resto del equipo se viste con un EPP com-
pleto. Una vez equipados con EPP com-
pleto, un miembro del equipo releva a su
compafiero en las compresiones toracicas
para que este pueda equiparse.

b) Continde la resucitacién segtin el algoritmo
estandar de la AHA.

c) Se hard cargo de la via aérea la persona mas
experimentada en esta técnica. Se procede
a intubacién orotraqueal lo antes posible
con un videolaringoscopio con un monitor
separado que permita la mayor distancia del
paciente. Si el primer intento de intubacién
fracasa, coloque un dispositivo supraglético
de segunda generacion («tubo laringeo»)
evitar fugas para la aerosolizacién y colo-
que un filtro HEPA entre el tubo y la bolsa
de resucitacion.

d) NO ventilar con bolsa-vélvula-mascarilla
por el riesgo de salpicaduras que conlleva.

Si cuenta con un dispositivo de compresién
toracica mecanica, dos miembros del equipo
vestidos con EPP basico pueden colocar el
compresor toracico y luego vestirse con un
EPP completo para continuar con el algorit-
mo de atencién.
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ESTUDIOS DE
DIAGNOSTICO NO INVASIVO

La realizacién de métodos diagnésticos de ima-
gen cardiaca implica la potencial exposicién al
agente SARS-CoV-2, por lo que hay que tener
en cuenta el riesgo/beneficio de la realizacién
de los mismos.” En el caso de la ecocardiogra-
fia, las recomendaciones para ecocardiograma
durante esta pandemia, protegiendo tanto al
paciente como al personal de salud, se resumen
en lo siguiente:

1. El estudio debe ser solicitado sélo por el
personal experto.

2. Debe realizarse por médicos especialistas
con la finalidad de evitar repetir estu-
dios innecesarios.

3. El estudio sélo debe realizarse en caso
de cambiar sustancialmente el mane-
jo del paciente.

4. Se debe considerar el riesgo de infecciony
evitar el abuso en el consumo del equipo
de proteccién personal.

5. Los estudios de imagen en pacientes no
urgentes deben considerarse cancelarlos
o posponerlos.

6. Se recomiendan ecocardiogramas enfoca-
dos (FOCUS) a un objetivo determinado.

7. Se recomienda un equipo pequefio, de bol-
sillo, facil de manejar, de limpiary de cubrir.

8. El estudio enfocado debe incluir: evalua-
cién de la funcién sistélica ventricular iz-
quierda, evaluar alteraciones regionales de
la contractilidad, dimensién telediastélica,
evaluacion de la funcioén sistélica del ven-
triculo derecho (TAPSE, cambio de la frac-
cion de acortamiento de area, dimension
telediastélica), alteraciones valvulares por
estimacion visual y/o derrame pericardico.

9. Omitir el registro del monitoreo eléctrico.

10. Los ecocardiogramas transesofdgicos no
estan contraindicados, pero deben evitarse
en lo posible.

11. Los ecocardiogramas de esfuerzo con ci-
cloergémetro deben evitarse en lo posible
por la gran diseminacién del virus, debe
optarse por los estudios farmacolégicos.

12. Las mediciones deben realizarse offline.

13. En el reporte debe hacerse referencia
que el estudio fue restringido por la en-

fermedad COVID-19.89 En relacién a los
estudios de tomografia, es recomendable
que estudios no urgentes como el indice
de calcio coronario, el estudio anatémico
de cardiopatias congénitas o la evaluacién
de venas pulmonares no se realicen por el
momento;'® de acuerdo a su urgencia, los
estudios se clasifican en: electivos (realizar
en ocho semanas o mas), semiurgentes
(realizar en cuatro a ocho semanas) y
urgentes (realizar en cuatro semanas o
menos). Aquellos urgentes son:

— Dolor toracico agudo y alta probabilidad
de enfermedad arterial coronaria (EAC).

— Sindrome coronario crénico con
alta probabilidad de eventos car-
diacos mayores.

— Planeacién de intervencion es-
tructural urgente.

— Evaluacién de potenciales trombos
intracavitarios.

— Miocardiopatia aguda, con baja a inter-
media probabilidad clinica de EAC.

— Disfuncién valvular protésica aguda y/o
endocarditis, abscesos.

— Tumoracién cardiaca maligna y planea-
cién de biopsia o cirugia.!!

El médico que interpreta el estudio debe
evaluar los campos pulmonares para la bus-
queda de hallazgos sugestivos de infeccién
por COVID-19.12

Respecto a la medicina nuclear si es posi-
ble, se prefiere la perfusién por PET, se debe
buscar disminuir lo mas posible la estancia de
los pacientes en el servicio, hay que considerar
usar protocolos de s6lo estrés en pacientes
de bajo riesgo y correccién de atenuacién
para disminuir la estancia en el servicio, se
prefiere el estrés farmacoldgico al fisico por
un menor riesgo de exposicion a particulas; si
se requiere esfuerzo fisico se debe proteger al
personal con EPR13/14

Es infrecuente el uso de forma «urgente»
del estudio por resonancia magnética, en
gran parte debido a la duracién del estudio;
se sugiere diferir hasta nuevo aviso aquellos
estudios que no afecten de manera ssignificativa
la evolucién clinica o la conducta terapéutica
del mismo.™>1¢
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TRATAMIENTO CON IECA’S Y ARA-2

De acuerdo con la informacién obtenida en
multiples paises, se ha pensado en la probabi-
lidad de que la hipertensién arterial sistémica
puede estar asociada con un mayor riesgo de
mortalidad en sujetos hospitalizados con infec-
cién por COVID-19. Asimismo, se ha conside-
rado una relacién de posibles efectos adversos
de los inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina o bloqueadores del receptor
de angiotensina y que pueden aumentar tanto
el riesgo de infecciéon como la gravedad del
SARS-CoV-2. La preocupacion surge de la ob-
servaciéon en la manera similar al coronavirus
que causa el SARS, el virus COVID-19 se une
a una enzima especifica llamada ACE-2 para
infectar células, y los niveles de ACE-2 aumen-
tan después del tratamiento con inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina o
bloqueadores del receptor de angiotensina;
esta idea sobre tratamiento con inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina (IECA's)
o bloqueadores del receptor de angiotensina
(ARA2) en relacién con COVID-19 no tiene
una base cientifica sélida ni evidencia que lo
respalde; de hecho, existe evidencia de estu-
dios que sugieren que estos medicamentos
podrian ser protectores contra complicaciones
pulmonares graves en pacientes con infeccién
por COVID-19. Incluso se publicé una revisién
en China, en donde los pacientes hipertensos
que tomaban farmacos antihipertensivos se
compararon (IECA's/ARA2 versus tomar otros
diferentes), mostrando en las conclusiones una
reduccién de la mortalidad intrahospitalaria de
9.8 a 3.7%, lo que sugiere un gran beneficio
de tomar dichos medicamentos. Deseamos
hacer énfasis en que recomendamos a médicos
y pacientes que continlen el tratamiento ha-
bitual con cualquier tipo de antihipertensivos,
incluyendo los antes mencionados.

Respecto a la cardiopatia isquémica, a nivel
global en varios lugares se ha suspendido la
atencién de los pacientes isquémicos o se ha
optado por un tratamiento menos invasivo,
pero también menos efectivo. La intencién
ha sido disminuir el riesgo de contagio a los
pacientes, familiares y personal hospitalario.
Sin embargo, esta decisiéon enfrenta a los
servicios médicos con varios dilemas: ¢es se-
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guro?, ées ético?, ¢la seguridad de los equipos
de atencion esta por arriba de la salud de los
pacientes?, (cuanto tiempo es apropiado man-
tener este cambio?

SINDROMES CORONARIOS

Es necesario que los servicios médicos que
reciban pacientes con cardiopatia isquémica
los clasifiquen en dos grupos de acuerdo con
la informacion disponible en el momento
de su atencién para limitar el contagio de
otros pacientes, familiares, personal médico
y hospitalario de apoyo, evitando poner en
contacto o reunir pacientes sin infeccion con
pacientes portadores:

1. Pacientes con sospecha de infecciéon por
SARS-CoV-2 o con diagnéstico confirmado
de COVID-19y que se presentan con sinto-
mas de isquemia miocardica concurrente o
con complicaciones cardiacas secundarias.

2. Pacientes habituales, sin diagnéstico ni
sospecha de infeccién por SARS-CoV-2, en
quienes los sintomas de isquemia miocar-
dica son el motivo de atencién médica.

Se debe interrogar presencia de fiebre, tos,
dificultad respiratoria, medir la temperatura y
saturacion arterial de oxigeno en todo paciente
antes de su traslado a sala de cateterismo.

Existe un acuerdo general en diferir los
procedimientos invasivos, percutaneos o qui-
rargicos en los pacientes con SCCE (sindromes
coronarios cronicos estables) durante la emer-
gencia sanitaria actual. Los pacientes con SCCE
durante el periodo de pandemia deben recibir
tratamiento médico 6ptimo y ser advertidos de
buscar atencién de urgencia en caso de pre-
sentar sintomas de inestabilidad isquémica.'”

En el contexto actual de la pandemia por
COVID-19 no existe un acuerdo unanime para
definir la mejor estrategia de tratamiento para
los pacientes con un SICA. El resto del docu-
mento se enfoca en revisar la informacién dis-
ponible, acumulada en un periodo muy breve
de tiempo, sobre las diferentes propuestas de
tratamiento descritas para después presentar
nuestro posicionamiento y recomendaciones.'®

Se deben considerar dos situaciones enca-
minadas a disminuir el riesgo de contagio: uno,
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limitar el acercamiento y el contacto con los
pacientes al realizar la exploracion fisica y/o un
ecocardiograma transtoracico, buscando obte-
ner el maximo de informacién con el minimo
de contacto fisico con el paciente; y dos, se
debe considerar el uso de la angiotomografia
coronaria como una herramienta rapida y no
invasiva para confirmar o excluir la presencia
de enfermedad coronaria como causa de los
sintomas cuando se considere adecuado. Los
elementos fundamentales para el diagnéstico
son sintomas sugestivos, un ECG 12 derivacio-
nes y biomarcadores miocdrdicos.'®

Angiotomografia coronaria: en caso de
duda razonada sobre un origen coronario de
los sintomas y si existe la disponibilidad se debe
considerar su uso. Agiliza el proceso de confir-
macion o descarte, acorta el tiempo de estancia
hospitalaria, disminuye el uso de insumos hos-
pitalarios, la ocupacién de salas de hemodina-
mia y la exposicion al contagio del personal que
participa en salas de cateterismo."?

En pacientes con diagnéstico de IAMCEST
la intervencién coronaria percutanea primaria
(ICPp) es el método de eleccién para la reper-
fusién coronaria y se reserva la fibrindlisis (FL)
para los casos en los que no esta disponible el
intervencionismo coronario percutdneo (ICP) o
cuando el traslado del paciente a un hospital
para intervencionismo significa un retraso de
tiempo significativo. A raiz de la pandemia
por COVID-19 han surgido posturas diferentes
para tratar a los pacientes con IAMCEST, estas
diferencias reflejan la situacion especifica que
enfrentan las sociedades médicas al momento
de elaborar sus recomendaciones.?’

Un reporte y opiniones de lideres de opi-
nién recomiendan el uso de FL como primera
opcioén de reperfusion, tanto en pacientes sin
contagio como en los que tienen sospecha o
diagnéstico de COVID-19, y reservan la ICP
para los pacientes con una FL fallida, siempre
y cuando el beneficio sea mayor al riesgo;
asimismo, proponen que los pacientes que
tienen neumonfa grave por SARS-CoV-2,
con signos vitales inestables y un IAMCEST
concurrente reciban Gnicamente tratamiento
médico de soporte, sin acceder a FL o ICPp
hasta que ocurra la recuperacién de la neumo-
nfa.?! Estas recomendaciones son sumamente
restrictivas, cierran la opcién de ICPp y limitan

la opcion del ICP de rescate sélo para casos
seleccionados.??

Muiltiples sociedades médicas mantienen
sus recomendaciones habituales durante la
pandemia, los pacientes (con o sin sospecha
de infeccién, con o sin COVID-19) con un
IAMCEST requieren atencién obligatoria y
deben ser reperfundidos preferentemente por
ICPp, en especial los que tienen angina persis-
tente y/o compromiso hemodinamico; ademas
mantienen la opcion de ICP de rescate (ICPr).
Aceptan que la FL puede ser una alternativa
en pacientes con neumonia por SARS-CoV-2
que desarrollan un IAMCEST y se encuentran
estables. La Sociedad Espafiola de Cardiologfa,
es contundente en reconocer que la ICPp debe
seguir siendo la estrategia de reperfusion prefe-
rida en la mayoria de los pacientes y que la FL
es una opcién en los pacientes con neumonia
grave y con dificultad para su movilizaciéon o
traslado.?? Espana es uno de los paises con la
cifra de contagios y tasa de mortalidad mas alta
en este momento de la pandemia, sus servicios
de salud se encuentran sobrepasados y colapsa-
dos por la demanda excesiva de pacientes con
COVID-19; en medio de esta crisis sanitaria,
su consenso es privilegiar la reperfusién del
IAMCEST por ICPp.?* En general, los pacientes
que se presentan con un IAMSEST o angina
inestable se debe identificar el riesgo especi-
fico de complicaciones para decidir el mejor
momento para ser llevados a cateterismo.?®
Independientemente de su riesgo, es indispen-
sable conocer la anatomia coronaria en todos
los pacientes y, de acuerdo con los hallazgos,
evaluar el método de revascularizacién. Esta
conducta habitual, al igual que ocurre con el
IAMCEST, se ha modificado durante la pande-
mia y se replican varias de las posturas descritas
para los SICA con elevacion del segmento ST.2®

RECOMENDACIONES DE CIRUGIA
CARDIACA Y COVID-19

Respecto a las recomendaciones de cirugia
cardiaca, aunque todos estamos de acuerdo
en aplazar las cirugias electivas, desafortuna-
damente, la cirugia electiva no esta claramente
definida, y las necesidades y las demandas son
diferentes para las diversas subespecialidades
quirdrgicas. Esto aunado a que la cirugfa cardia-
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ca?’ no estd en la primera linea de trabajo en
la pandemia, y ante la alta probabilidad de las
necesidades que se tendran, la cirugfa cardiaca
se hard flexible?® y tendrd que adaptarse a esta
postura de reprogramar la cirugia no urgente,
intentando generar un equilibrio de los recur-
sos, dados los desafios potenciales que genera
esta pandemia con la necesidad de dispositivos
médicos, en especifico los ventiladores, ECMO
o similares, socorridos en nuestra area quirdrgi-
ca y necesarios para solventar esta crisis.®

MEDIDAS PARA EL PERSONAL DE SALUD

Este tipo de consideraciones nos conduce
a proponer una serie de medidas y reco-
mendaciones al personal que pudiera estar
en posible contacto con esta enfermedad
por COVID-19.%°

— Cancelar la consulta médica que no sea
prioritaria bajo la directriz nacional de
promover el autoaislamiento en casa y dis-
minuir las concentraciones de personas en
salas de espera que funcionan como focos
de diseminacién de la infeccion.

— Prohibir a los mayores de 60 afios las visitas
ambulatorias a las salas de cirugia.

— Minimizar los tiempos de intervencién y de
exposicion del grupo de la salud, con el ob-
jetivo de disminuir el riesgo de contagio de
personal al realizarse algtin procedimiento.

— Limitar el uso de camas en las unidades
de cuidados intensivos, asi como el uso
de ventiladores.

— Llegar al hospital Gnicamente con el ma-
terial indispensable para la realizacion de
sus actividades.

— Eventualmente, utilizar las salas de cirugia
como zonas de expansién de la unidad de
cuidados intensivos en el contexto de una
emergencia nacional.

— Limitar las reuniones médicas y adaptarlas
a reuniones virtuales.

— Suministrar informacién veraz a todo el
equipo, con fundamento en recomenda-
ciones mundiales, basadas en la eviden-
cia cientifica.

— Postergar cirugias electivas o complejas
no urgentes que requieran varios dias de
unidad de cuidado intensivo.
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— Intervenir pacientes con COVID-19 cuya
cirugfa sea de absoluta emergencia.

— Considerar que las recomendaciones abar-
can a los pacientes que una vez ingresados
al hospital no pueden ser egresados del
mismo sin haber sido tratados.*°

INSUFICIENCIA CARDIACA

Respecto a la insuficiencia cardiaca (IC) en
pacientes ambulatorios, dado que la poblacién
con IC tiene un mayor riesgo de infeccién y
peor prondstico si cursan con COVID-19, su-
gerimos que es necesario el aislamiento social
y trabajar desde casa durante todo el tiempo
de la emergencia sanitaria, procurar establecer
consulta a distancia y limitar al maximo las
visitas presenciales. Durante la duracién de la
contingencia sanitaria, el apoyo de enfermerfa
en el seguimiento es fundamental, asi como
complementar la visita con la obtencién de los
datos que el paciente pueda realizar en su do-
micilio (disnea, edema, presién arterial, peso,
frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno
[SaOz]/ temperatura, etcétera). No cambiar o
suspender el tratamiento de base, especialmen-
te cuando la indicacién es la mejoria pronés-
tica, como en el caso de la IC con fraccién de
expulsion reducida. Es importante enfatizar en
la continuidad del tratamiento con IECA/ARA2/
sacubitril-valsartan y en el recomendado de
acuerdo con guias. En caso de que el paciente
cuente con un dispositivo implantado (DA,
marcapasos o resincronizador), procurar re-
visarlos por telemetria, si el paciente presenta
datos de descompensacioén se debe procurar la
atencién en domicilio o en su defecto utilizar
la corta estancia u «hospital de dia» para evitar
la hospitalizacién.?!

En caso de pacientes hospitalizados por
descompensacion de insuficiencia cardiaca, se
deben buscar los objetivos de evitar el contagio
del virus y mejorar la IC lo més pronto posible.*?
Para ello se requiere: planificar, desde antes de
su ingreso al hospital, la terapia a proporcionar,
gestionar que su ingreso sea directo a hospita-
lizacién (preferentemente sin pasar por el ser-
vicio de urgencias), hospitalizarlo en zona libre
de COVID-19 (establecido por cada unidad
médica), permanecer en la habitacién con un
maximo de un acompanante y sin visitas, Gni-
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camente se realizaran examenes de laboratorio
o gabinete que se consideren imprescindibles
para la estratificacion y manejo del paciente; en
cuanto sea factible se deben plantear estrategias
de alta temprana con soporte de terapias inter-
mitentes mediante hospitalizacién a domicilio,
visitas en domicilio o atencién telefénica por
parte del personal médico de insuficiencia
cardiaca para disminuir el tiempo de estancia
en zonas con alto riesgo de contagio y liberar
camas de hospitalizacién, finalmente estable-
cer el diagnéstico de sospecha de infeccién
por COVID-19 ante condiciones clinicas o de
laboratorio (NT proBNP, dimero D, PCR de alta
sensibilidad, troponinas, entre otros).*?

ANTICOAGULACION

En relacién a los pacientes con enfermedad
por COVID-19 con tratamiento con algin an-
ticoagulante oral directo (ACOD): dabigatran,
rivaroxabdn, apixabdn o con un antagonista de
la vitamina K (AVK), como warfarina o acenocu-
marol y requieran tratamiento para COVID-19,
considerar sustituirlo por heparina de bajo peso
molecular (HBPM). En pacientes con tratamien-
to anticoagulante previo que sean dados de
alta con tratamiento antiviral, se recomienda
no reiniciar el tratamiento oral y continuar con
HBPM a dosis terapéuticas mientras continte
éste.>* El tratamiento con antiagregantes no
contraindica la tromboprofilaxis farmacoldgica
con HBPM o heparina no fraccionada (HNF) o
fondaparinux en enfermos hospitalizados con
COVID-19 moderada a grave. Si el paciente
tiene indicacién para antiagregacion, ésta de-
berd continuarse y agregar la tromboprofilaxis
farmacoldgica que se requiere de acuerdo a los
factores de riesgo.?”

Todos los pacientes que se hospitalicen
por COVID-19 seran evaluados con escala de
Padua para riesgo de ETV, también se evaluara
el riesgo de hemorragia con la escala IMPROVE-
Hemorragia. Si no hay contraindicaciéon para
tromboprofilaxis farmacolégica, ésta se ajustara
al peso del paciente, utilizando el medicamento
que se encuentre disponible (HNF, HBPM, fon-
daparinux). La tromboprofilaxis se administrara
durante todo el periodo de hospitalizacién y al
egreso se continuard por siete dias. Todos los
pacientes con COVID-19 que se hospitalicen'y

que tengan antecedentes de algln tipo de trom-
bosis (evento vascular isquémico, infarto agudo
del miocardio, enfermedad tromboembdlica
venosa, trombosis arterial periférica, trombofi-
lia) deben ser considerados como de alto riesgo
de trombosis y se les dara tromboprofilaxis a
dosis intermedias con HBPM (enoxaparina: 1
mg/kg/dia) o HNF en infusién continua a dosis
suficientes para prolongar el tiempo de trom-
boplastina parcial activado (TTPa) de dos a tres
veces el testigo. Los pacientes con ventilacion
mecdnica o aquéllos con diagnéstico o sospe-
cha alta de tromboembolia pulmonar/trombosis
venosa profunda, si no hay contraindicacién,
se debera iniciar anticoagulacion a dosis de (1
mg/kg/cada 12 h en caso de enoxaparina).3® En
caso de terapia con clopidogrel o ticagrelor en
pacientes que requieran tratamiento antiviral,
se recomienda sustituirlos dadas las interaccio-
nes medicamentosas.®” Hay que considerar las
posibles interacciones de los anticoagulantes
de accién directa y de los cumarinicos con
los farmacos empleados para el coronavirus,
como antirretrovirales o hidroxicloroquina. En
especial, los anticoagulantes orales directos.

En aquellos sujetos NO COVID-19 que se
encuentren en tratamiento anticoagulante con
AVK (proétesis valvulares, fibrilacion auricular
valvular, sindrome antifosfolipido) y que re-
quieren de vigilancia con INR, éste se debera
espaciar hasta un maximo de 12 semanas en
aquéllos que han mantenido un INR estable.
Sugerimos una evaluacién virtual o via telefé-
nica para el ajuste de la dosis de AVK.38

CONCLUSIONES Y CONSIDERACIONES

Como conclusién, es importante enfatizar que
debemos extremar las precauciones de pro-
teccion tanto del personal de salud como de
nuestros pacientes para disminuir al maximo el
nimero de contagios; en especial a los grupos
mas vulnerables dentro de las cardiopatfas que
son los pacientes con cardiopatfa isquémica,
hipertensién arterial, IC, trasplantados y con
HAP tratando de resolver las dudas mediante
comunicacion telefénica o telemedicina, ya
que cuando estos pacientes se infectan por
COVID-19 se puede agravar tanto por la
misma condicién cardiolégica como por la
propia infeccién.
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Esperemos que médicos, farmacéuticas,

sociedades médicas, gobierno y sociedad en
general, en conjunto, podamos combatir de
manera eficiente esta pandemia y ofrecer las
mejores conductas de prevencién y terapéuti-
cas para el bienestar de los pacientes en este
grupo especial de muy alto riesgo (como son
los enfermos con patologias cardiovasculares),
asi como orientar sobre los cuidados y medi-
das de proteccién y actividad fisica que, sin
duda, ayudaran a prevenir complicaciones y
mejorar sus expectativas de calidad de vida y
mejor prondstico.

10.
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ABSTRACT

The COVID-19 pandemic presents a large impact on the
general population, but it has taken a specially high toll on
healthcare personnel. Resuscitation efforts require potential
modifications of the present Cardiopulmonary Resuscitation
(CPR) International Guidelines because of the infection rate of
the new SARS-CoV-2 virus. It has been seen that up to 15% of
COVID-19 patients have a severe disease, 5% have a critical
form of infection and the mean death rate is 3%, although there
are significant differences according to the country that reports
it and patients’ baseline conditions that include age, presence
of arterial hypertension, obesity, diabetes and cardiovascular
disease. In these high risk subjects, mortality might go up to
24%. There are also reports of a recent increase in out-of-
hospital cardiac arrest (OHCA) victims. Cardiac arrest (CA) in
these subjects might be related to many causes, but apparently,
that phenomenon is related to respiratory diseases rather than
cardiac issues. In this context, the decision to start or continue
CPR maneuvers has to be carefully assessed, because of the
low survival rate reported so far and the high contagion risk
among healthcare personnel.
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RESUMEN

La pandemia COVID-19 presenta un gran impacto en la
poblacion general, pero ha cobrado un niimero especialmente
alto de victimas entre el personal sanitario. Los esfuerzos
de reanimacion requieren posibles modificaciones de las
actuales directrices internacionales sobre reanimacion
cardiopulmonar (RCP) debido a la tasa de infeccion del
nuevo virus del SARS-CoV-2. Se ha visto que hasta el 15%
de los pacientes de COVID-19 tienen una enfermedad grave,
el 5% tiene una forma critica de infeccion y la tasa media de
mortalidad es del 3%, aunque hay diferencias significativas
segun el pais que lo informe y las condiciones de base de los
pacientes que incluyen la edad, la presencia de hipertension
arterial, la obesidad, la diabetes y las enfermedades
cardiovasculares. En estos sujetos de alto riesgo, la
mortalidad puede llegar al 24%. También hay informes de
un reciente aumento de victimas de paro cardiaco fuera
del hospital. El paro cardiaco (PC) en estos sujetos podria
estar relacionado con muchas causas, pero aparentemente,
ese fenomeno se relaciona con enfermedades respiratorias
mas que con problemas cardiacos. En este contexto, la
decision de iniciar o continuar las maniobras de reanimacion
cardiopulmonar debe evaluarse cuidadosamente, debido a la
baja tasa de supervivencia registrada hasta ahora y al alto
riesgo de contagio entre el personal sanitario.
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Abbreviations:

CPR = Cardiopulmonary resuscitation.

CA = Cardiac arrest.

OHCA = Out-of-hospital cardiac arrest.

PPE = Personal protection equipment.

AED = Automated external defibrillator.

N95 Face mask = Face mask with the ability to filter 95% of
the inspired air.

SARS = Severe acute respiratory syndrome.
MERS = Middle-east respiratory syndrome.
HEPA filter = High efficiency particulate air filter.
IV = Intravenous.

10 = Intraosseous.

PECO, = Carbon dioxide expired pressure.

VF = Ventricular fibrillation.

VT = Ventricular tachycardia.

TdP = Torsades de pointes.

INTRODUCTION

he COVID-19 pandemic is a serious chal-

lenge for the general population but mainly
for healthcare personnel. Resuscitation efforts
will potentially require several modifications
to the present cardio-pulmonary resuscitation
(CPR) International Guidelines because of the
high transmissibility rate of the SARS-CoV-2
virus.»2 According to recent data from the
World Health Organization (WHO), 40% of the
infected subjects experience light symptoms,
another 40% have a moderate intensity disease,
15% might have a severe form and 5% will have
a critical condition.? The mean global mortality
rate is 3%, but there are important variations
according to the country of origin of the report,
the age of the patients and presence of other
comorbidities such as arterial hypertension,
cardiovascular disease, diabetes, or obesity, that
might increase mortality up to 24%.3

Italy and the US have acknowledged a
recent increase in OHCA victims.*® There are
several possible mechanisms to explain that a
COVID-19 patient presents with a CA. These
include a progressive respiratory failure due
to SARS, septic shock, pulmonary embolism,
myocardial damage and malignant arrhythmias
due to either direct myocardial injury’® or to
the use of medications that can prolong the
corrected QT interval (QTc) and thus induce
ventricular tachycardia (VT) or polymorphic
VT-torsade de pointes (TdP) such as hydroxi-
chloroquine and azithromycin.” Other drugs

as ritonavir and comorbidities as hypokalemia,
hypomagnesemia, fever and severe inflam-
matory response might as well prolong the
QTc interval.?

In most subjects, CA will be the conse-
quence of a respiratory problem rather than a
cardiac one.® Ideallly, it is important to clarify if
there is a do not Resuscitate (DNR) order issued
by an informed decision from the patient or
her/his family. It is likely that the pandemic will
induce a global increase in CA victims related
to COVID-19 infections. The present work
offers some recommendations for healthcare
personnel in order to provide the best possible
care standards for patients while reducing the
exposure and contagion risk among healthcare
professionals, a phenomenon that has serious
implications. Adequate precautions might
reduce the number of cases and slow the
COVID-19 infection spread.

HEALTHCARE PERSONNEL CONTAGION

The main COVID-19 transmission mechanism
is from person to person. Microscopic drops
of respiratory secretions («fluge») produced by
the infected person while talking, coughing
or sneezing contain the virus. When in close
distances, those droplets might get to the
conjunctival, nasal or oral mucosa, and from
there, the virus reaches the lungs."? Most of
the infected subjects have no symptoms, thus
contributing to spread the virus in the general
population and in medical professionals.’®
Healthcare personnel can develop a more
severe disease because there might be a larger
viral inoculum when exposed to spray directly
from the patients’ airway. Worldwide, it is
estimated that 10% of the infected people
are healthcare providers. The main risk factor
is lack of PPE.""12 A recent survey in Latin
America among 936 health system workers
(95.1% of them physicians) showed that 56.1%
of them had N95 facemasks, and only 32.6%
had a face shield. The authors concluded that
the health personnel in this region has limited
access to essential PPE during the present
COVID-19 pandemic."?

In this regard, China reported a 4.4% in-
cidence of infected health personnel at the
beginning of the epidemic, mainly due to the
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lack of protective equipment and measures.
After the implementation of special hospitals to
treat COVID-19 patients, and the mandatory
use of complete PPE, the contagion rate among
healthcare workers has apparently been re-
duced in a significant proportion.™ In Wuhan,
it was considered that 41% of the initial cases
had been infected through hospital-related
transmission.'#15

In Italy, by April 17t there were 17,000
people infected among healthcare providers.
One hundred and twenty five (125) physicians
died as well as 34 nurses.'® Spain has reported
that 14% of its healthcare professionals have
been infected.!” England has found that 14%
of their caregivers are infected. Among them,
81% are professionals directly treating CO-
VID-19 patients, but 8% are persons working
in the same hospital, without direct contact
with infected patients, and 11% are administra-
tion workers.'8

In the US, there were 9282 cases of health-
care personnel infected by April 9" .17 In Latin
America we do not have any readily available
information. Mexico has reported that up to
23% of the infected persons are healthcare
workers, although there are more reports
building up.2°

SPECIAL HOSPITALS TO TREAT
COVID-19 INFECTED PATIENTS

All COVID-19 patients should be treated in
specially designed or at least reconfigured
hospitals that must be able to control airborne
infections and where strict risk reduction poli-
cies directed towards healthcare personnel are
implemented. It is possible that an abrupt
increase in the number of infected patients in
Latin-American countries stresses the health
system as happened in Spain, forcing to treat
patients in any hospital, not only the ones with
special facilities.

1. Patients should be placed in individual
rooms with a closed door.?

2. Every patient should wear a face mask or
face shield to control secretion emission
while talking, coughing or sneezing.”

3. It is advised that every health care and
cleaning personnel that has direct contact
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with suspected or infected patients wears
a complete PPE all the time. The equip-
ment required for exploration (electro-
cardiogram, echocardiograph, etc.) that
are used directly on the patients must be
carefully protected and disinfected after
each use.!??

4. The healthcare personnel that has no direct
contact with suspected or infected patients
but works in the same institution should
wear at least partial protection equipment
such as face-masks, goggles and even
face-shields, aside from the usual hygiene
and isolation measures recommended by
the pertinent authorities to reduce the risk
of contagion.'?

CPR GENERATES SPRAYS

Cardiopulmonary resuscitation (CPR) is a
coordinated effort of healthcare professionals
working in collaboration and in close proxim-
ity to the patient and between them, thus
giving favorable conditions for contagion.’ %
CPR efforts generate sprays, especially when
administering chest compressions, ventilating
the patient or when trying to establish an ad-
vanced airway.! The N-95 facemasks might not
provide enough protection while administer-
ing CPR: the intense and dynamic movements
of the CPR providers, as well as a defective seal
of the mask imply a higher transmission risk
of airborne diseases such as COVID-19. This
phenomenon was also observed in the 2010
SARS and in the 2015 MERS epidemics.?
Table 1 shows general recommendations for
CPR in patients with suspected or confirmed
COVID-19 infection.

RECOMMENDATIONS BEFORE
INITIATING CPR

1. All personnel participating in the CPR ma-
neuvers must have his/her own complete
PPE.>9 A complete hermetic seal mask
that will not preclude adequate com-
munication and mobility during CPR is
to be used.?!

2. The patient must have a facemask or a fa-
cial tent to control the secretions or sprays
emission during CPR."?
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Table 1: Main adjustments to the cardiopulmonary

resuscitation algorithms in patients with confirmed or suspected
COVID-19 infection, prior to initiating CPR maneuvers.

. Reduce health care provider’s exposure to the virus

a) Use a full PPE before initiating CPR, including a hermetic seal facemask
that does not obstruct communications and mobility during CPR

b) Limit the number of people involved in CPR

¢) Initiate the evaluation of the patient 2 meters away

d) Place a facemask on the patient to reduce spray generation

¢) When checking for pulse and respiration, maintain your face away from
the patient’s

f) If available, consider using a mechanical chest compressor for adults
and adolescents in order to reduce healthcare personnel exposure

g) Inform all of the personnel involved, that the patient is COVID-19 infected

. The resuscitation team and equipment must be checked and organized
prior to any resuscitation attempt. Everyone’s role in the team has to be
previously assigned and the sequence of procedures discussed to minimize
the contagion risk in health personnel

. Consider if resuscitation is an adequate intervention

a) Consider the patient’s risk factors such as age, severity of the disease,
cause of the CA and the opening heart rhythm to establish if it is
adequate or not to start or continue CPR

. In every patient, the medical team must try to avoid a CA, if it is neces-
sary to treat it, it is mandatory to be well prepared and equipped

. It is advisable to have a discussion with the patient and family, whenever
possible, regarding the presence of «Do Not Resuscitate» orders, wherever
the local laws account for that possibility. Those orders must be written
and preserved in the patient’s file

PPE = personal protection equipment; CPR = cardiopulmonary resuscitation; HEPA filter = high
efficiency particulate air filter; CA = Cardiac arrest.

3. Prior to any CPR efforts, and according
to the patient’s characteristics and evolu-
tion, it has to be established if he/she is a
suitable candidate for resuscitation that is,
if there are serious co-morbidities, what
could be the cause of the CA, and the
initial heart rhythm. It has to be reminded
that asystole is associated with a very poor
success rate of the resuscitation efforts. It
is important to balance the adequacy of
initiating CPR against the risk of healthcare
personnel contagion.”®? In the light of
new information and in a hospital set-
ting, special attention must be paid to
inflammatory markers that are associated
with a worse prognosis such a D-dimer,
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C-Reactive Protein, ferritin or leucocyto-
sis among others.

4. Patients with a cardiac origin CA and with
VF/VT as the initial rhythm have higher
chances of survival to CPR, although only
5% of the in-hospital CA's correspond to
this scenario.®

5. It is advisable, when possible, to discuss
with the patient and his/her family if there
is any preference about resuscitative efforts
or under what specific conditions a «Do
Not Resuscitate» order might be issued,
whenever and wherever the legislation al-
lows such a possibility.

EMERGENCY MEDICAL SYSTEM (EMS)

It is advisable for the EMS dispatchers (911
in several countries) to look for COVID-19
symptoms such as fever, cough and respiratory
distress, ask if the patient has had any contact
with other suspected or confirmed subjects
with COVID-19 infection, and then notify the
EMS that the victim is a potential COVID-19
case. When in doubt, all patients should be
considered as COVID-19 infected until proven
otherwise, and EMS personnel have to take the
necessary precautions in every moment. ltaly
and the US have recently reported an increase
in their OHCA cases. In ltaly there has been
a 58% increase, and among the new cases,
77.4% were suspected COVID-19 patients or
had already received an infection diagnosis.*

RECOMMENDATIONS FOR FAMILY
MEMBERS AND LAY-PERSON RESCUERS

In any case of non-professional rescuers, it is
advised to limit the CPR efforts to hands-only
CPR, that is, only chest compressions and to
use a face mask that covers nose and mouth.'

1. Itis recommended to place a face mask on
the victim to reduce transmission risks."?

2. In children, chest compressions and ven-
tilation have to be considered, since the
incidence of respiratory arrest is higher in
the pediatric population.” Nonetheless,
viral load is usually higher among children,
thus forcing more strict transmission re-
duction measures.
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Figure 1:

Adult basic life
support algorithms
in patients having
either suspected
or confirmed
COVID-19
infection.

PPE = personal
protection equipment;
CPR = cardio-
pulmonaryresuscitation;
AED = automated
external defibrillator;
HEPA filter = high
efficiency particulate
air filter.

3. If there is a EAD available, follow its
instructions.

RECOMMENDATIONS FOR
HEALTHCARE PROFESSIONALS
THAT TREAT OHCA

According to the local prevalence and expan-
sion rate of COVID-19 in a specific community,
it has to be considered that every OHCA is
COVID-19 related."*> Figures 1 and 2 respec-

s289

tively show the present recommendations for
adult and pediatric basic life support in subjects
COVID-19 suspected or confirmed.

1. The prehospital EMS personnel will have
to have full PPE equipment.!

2. Prior to the arrival at the scene, they must
review and organize of the equipment
and the team. Assigning specific roles and
procedures order will reduce the risk of
contagion in the health team.!

Before initiating CPR, wear a full PPE, reduce the risk of contagion, limit the personnel involved in CPR efforts

Victim unresponsive, ask for help, ask for an AED

Place a face mask on the victim, simultaneously check for pulse and

respiration from 10 s. Keep your face away from the patients

No pulse, no breathing

Has pulse, but no breathing

Administer rescue ventilation with a bag-mask system
with a hermetic seal and HEPA filter, 1 ventilation
every 5-6 s (10-12/min), continue with rescue
ventilation and check pulse. If it disappears, start CPR.
If opioid overdose suspected: administer naloxone

Has pulse and breathes

Y

Observations

v

1. If there is a facemask for the patient, or an
oxygen mask, perform only chest compressions

2. If you have a hermetic seal and HEPA filter
bag-mask device, administer 30 compressions/
2 ventilations and allow complete chest recoil

3. Compress strong (5 cm depth) and
fast (100-120/min)

4. Minimize interruptions

5. Avoid excessive ventilation

6. If possible, rotate the person administering
compressions every 2 minutes, or
use a mechanic compressor

7. Check that compressions are effective

Use AED:
1. Needs shock: apply first shock, restart
CPR for 2 minutes, every 2 minutes
follow the AED instructions
2. Does NOT need shock: the patient has no pulse,
restart CPR for 2 min, follow the AED instructions
3. Continue until the advanced life support
team takes the patient in charge

Y

The patient has pulse and breathes:
place him/her in the recovery position
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3. Whenever responding to any patient with
signs or symptoms of a respiratory infection,
the evaluation must be initiated at a 2 meter
distance from the patient.

4. Any contact with the patient has to be re-

duced until she / he has a face mask placed.

It is possible that every person in the victim’s

home hasalready been exposed to COVID-19.

6. The health team has to consider the pres-
ence of co-morbidities to evaluate the need
to initiate or continue CPR efforts.

bl

N

They will only perform chest compressions.
The team member in charge of the airway
will place a supra-glotic device. Tracheal
intubation is not recommended since the
procedure’s complexity substantially increa-
ses the contagion risk.

Recommendationsin Table 2 must be followed
at every moment to reduce spray generation.
The prehospital caregivers must take the pa-
tient only to hospitals prepared for COVID-19
patients’ treatment. Emergency medical per-

Before initiating CPR, wear a full PPE, reduce the risk of contagion, limit the personnel involved in CPR efforts

Victim unresponsive: ask for help. Sudden collapse: activate EMS and ask for an AED immediately.
Non-sudden collapse: perform CPR for 2 minutes, then activate EMS and ask for an AED

Place a face mask on the victim, simultaneously check for pulse and

respiration from 10 s. Keep your face away from the patients

Pediatric basic life
support algorithms
with one or two
rescuers for v
patients suspected
or confirmed

with COVID-19

1. If there is facemask for the patient, or an oxygen
mask, perform only chest compressions
2. If you have a hermetic seal and HEPA filter

infection. bag-mask device, administer 30 compressions/2 ‘ .

ventilations (1 rescuer) and 15:2 (2 rescuers)

PPE = personal 3. Compress strong (1/3 of the antero-posterior
diameter of the chest) and fast (100-120/
min) and allow complete chest recoil

. Minimize interruptions

protection equipment;
CPR = cardio-
pulmonaryresuscitation;

~

5. Avoid excessive ventilation
AED = automated 6. If possible, rotate the person administering
external defibrillator; compressions every 2 minutes
HEPA filter = high
efficiency particulate
air filter.

No pulse, no breathing Has pulse, but no breathing Has pulse and breathes

. Administer rescue ventilation with a bag-mask system Observations
Figure 2: with a hermetic seal and HEPA filter, 1 ventilation
every 3-5 s (12-20/min); if you're alone, continue with
rescue ventilation for 2 min, then activate EMS. Check
pulse every 2 min; if it disappears, start CPR

|

Use AED:
1. Needs shock: apply first shock, restart
CPR for 2 minutes, every 2 minutes
follow the AED instructions
2. Does NOT need shock: the patient has no pulse,
restart CPR for 2 min, follow the AED instructions
3. Continue until the advanced life support
team takes the patient in charge

|

The patient has pulse and breathes:
place him/her in the recovery position
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Figure 3:

Adult advanced life
support algorithms
in patients with

a suspected

or confirmed
COVID-19
infection.

PPE = personal
protection equipment;
CPR = cardio-
pulmonaryresuscitation;
IV = intravenous;

10 = intraosseous;
PECO, = expired
carbon dioxide pressure;
VF = ventricular
fibrillation;

VT = ventricular
tachycardia;

TdP = Torsade de

pointes.

s291

Before initiating CPR, wear a full PPE, reduce the risk of contagion, limit the personnel involved in CPR efforts

Victim unresponsive, ask for help, ask for a defibrillator

Place a face mask on the victim, simultaneously check for pulse and

respiration from 10 s. Keep your face away from the patients

No pulse, no breathing

v

Analyze rhythm after 2 min:

1. Shockable rhythm (VF/VT): administer
shock, at maximum energy, if biphasic,
120-200 j, monophasic 360 |

2. Non-shockable rhythm (asystole,
pulseless electric activity): CPR, administer
epinephrine IV/IO 1 mg every 3-5 min

o o1

o ©®N

. Compress strong (5 cm depth) and fast (100-

120/min) and allow complete chest recoil
Administer 30:2 compressions/ventilations ratio
Use a bag-mask device and
hermetic seal and HEPA filter
Minimize interruptions
Avoid excessive ventilation
If possible, rotate the person administering
compressions every 2 minutes, or
use a mechanic compressor
Establish an IV or |0 access
Connect the monitor defibrillator
Prepare for intubation
Verify the quality of compressions
a) If PECO, is < 10 mmHg,
improve compressions
b) If intraarterial diastolic pressure is <
20 mmHg, improve compressions

y

Prioritize intubation, limit spray generation

Once intubated, restart CPR, administer
continous compressions and one ventilation
every 6 seconds for 2 minutes

v

Y

Analyze rhythm every 2 minutes:

1. Shockable rhythm (VF/VT): administer shock,
after the 2nd shock, administer amiodarone
IV/10, initial dose 300 mg, second dose 150
mg or lidocaine IV/I0 1-1.5 mg/kg initial dose,
followed by 0.5-0.75 mg/kg second dose

2. Polymorphic VT or TdP: magnesium
sulphate IV/I0 1-2 g, improve potasium
level, might use lidocaine

3. Non-shockable rhythm (asystole, pulseless
electric activity): CPR, look for other causes:
hypovolemia, hypoxia, hydrogenion (metabolic
acidosis), hypokalcemia, hyperkalcemia,
hypothermia, tension neumothorax, cardiac
tamponade, toxic (drugs), pulmonary embolism,
coronary thrombosis (myocardial infarction)

Return to circulation: check for pulse and blood pressure. PECO, has to increase > 40 mmHg, intraarterial pressure
has to show spontaneous pressure waves. In case of TdP, consider keep heart rate between 100 to 140/min with
a pacemaker or an isoproterenol infusion to shorten QTc interval and avoid ventricular premature contraction
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Figure 4:

Pediatric advanced
life support
algorithms in
patients with

a suspected

or confirmed
COVID-19
infection.

PPE = personal
protection equipment;
CPR = cardio-
pulmonaryresuscitation;
IV = intravenous;

10 = intraosseous;
PECO2 = expired
carbon dioxide pressure;
VF = ventricular
fibrillation;

VT = ventricular
tachycardia;

TdP = Torsade de
pointes.
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Before initiating CPR, wear a full PPE, reduce the risk of contagion, limit the personnel involved in CPR efforts

Victim unresponsive, ask for help, ask for a defibrillator

Place a face mask on the victim, simultaneously check for pulse and

respiration for 10 s. Keep your face away from the patients

No pulse, no breathing

v

. Compress strong (1/3 of the anteroposterior

diameter of the chest), and fast (100-120/
min) and allow complete chest recoil

. Administer 15:2 compressions/

ventilations ratio if two rescuers

. Use a bag-mask device with

hermetic seal and HEPA filter

. Minimize interruptions
. Avoid excessive ventilation
. If possible, rotate the person administering

compressions every 2 minutes

. Establish an IV or 10 access
. Connect the monitor-defibrillator
. Prepare for intubation

-

Analyze rhythm after 2 min:

1) Shockable rhythm (VF/VT): first shock, 2 j/kg

2) Non-shockable rhythm (asystole, pulseless
electric activity): CPR, administer epinephrine
IV/10 at 0.01 mg/kg, repeat every 3 to 5 min

Prioritize intubation, limit spray generation

Once intubated, restart CPR, administer
continous compressions and one
ventilation every 3-5 s for 2 min

v

Analyze rhythm every 2 minutes:

1. Shockable rhythm (VF/VT): second shock,
4 J/kg, subsequent shock 4 to 10 J/kg. After
the 2nd shock, administer amiodarone 1V/
10, initial dose 5 mg/kg, that can be repeated
twice for refractory VT/VF. May use lidocaine
IV/10 1 mg/kg initial dose, followed after
15 min by infusion at 20-50 mg/kg/min

2. Polymorphic VT or TdP: magnesium sulphate
IV/10 25-50 mg/kg, do not exceed 2 g

3. Non-shockable rhythm (asystole, pulseless
electric activity): CPR, look for other causes:
hypovolemia, hypoxia, hydrogenion (metabolic
acidosis), hypokalemia, hyperkalemia,
hypothermia, tension neumothorax, cardiac
tamponade, toxic (drugs), pulmonary embolism,
coronary thrombosis (myocardial infarction).

Return to circulation: check for pulse and blood pressure; PECO, has to increase > 40 mmHg, intraarterial pressure

has to show spontaneous pressure waves. In case of TdP, consider keep heart rate between 100 and 140/min with
a pacemaker or an isoproterenol infusion to shorten QTc interval and avoid ventricular premature contractions.
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Table 2: Strategies to generate low amounts of sprays during CPR.

1. Use a closed system of hermetic seal bag-valve-mask device with HEPA filters

2. Make early intubation and connect a mechanical ventilator

3. To achieve a successful intubation in the first attempt, stop chest compres-
sions and use a videolaringoscope

4. Place an isolation and protection system for the patient while intubating

(Figure 5)

5. If intubation is delayed or does not have properly trained personnel, consi-
der a supraglotic device (laringeal mask or laringeal tube)

6. Reduce disconnections from the closed circuit system to the maximum

CPR = cardiopulmonary resuscitation; HEPA filter = high efficiency particulate air filter.

sonnel must announce prior to their arrival to
the selected hospital that they are on transit
with a COVID-19 case, in order for the hos-
pital to prepare the reception of the patient.

10. Consider using a thoracic compression me-
chanical device to minimize contagion risk.

11. Family and other possible contacts have to
travel in a different vehicle.

12. If there is no return of spontaneous circu-
lation (ROSC) with CPR, consider to not
transport the victim to a hospital since the
survival rate is even lower.

13. To withdraw the full PPE, it is recommen-
ded to have supervision in order to avoid
contamination.??23

RECOMMENDATIONS FOR
HEALTHCARE PERSONNEL THAT
TREAT A CA IN THE HOSPITAL

These recommendations do not apply to pa-
tients without COVID-19, who should receive
standard CPR," nonetheless, try to reduce the
number of persons involved in resuscitation
efforts to keep distancing and avoid contagion
during the pandemic. Figures 3 and 4 show the
recommendations for advanced life support in
adult and pediatric patients, respectively with
suspected or confirmed COVID-19 infection.
Both include the treatment for Polymorphic
VT or TdP?#2

1. Itis advised to closely monitor patients in
order to detect early signs of deterioration
and avoid emergency tracheal intubation
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that might pose a higher risk for the patient
and the health personnel.

If the patient is at high risk of developing
a CA, consider his/her transportation to a
negative air pressure unit if available, in
order to reduce the risk of virus exposure
of the health personnel during CPR."?

3. Keep the door closed at every moment to
avoid contamination of adjacent areas.’

4. ltis advisable to compose the resuscitation
team with the minimum number of persons
possible to avoid contagion. Four persons
are deemed an appropriate team-size.

5. Intubate the patient at the moment of the
CA, following the instructions in Table 2 to
minimize spray generation. It is advisable to
use a protection and isolation system during
the videolaryngoscope tracheal intubation
to reduce exposure of the health personnel,
as shown in Figure 5.

6. Adjust the mechanical ventilator to the
patient’s specific needs.

7. Ifthe patient is already intubated that pres-
ent with CA, increase FiO, to 1.0, and start
with continuous chest compressions. The
mechanical ventilator should be kept in a
pressure-control mode with the pressure
limited to 6 mL/kg of ideal body weight for
adults and 4-6 mL/kg for neonates, set the
trigger to Off. Program a ventilator rate of
10/min for adults and 30/min for neonates.

Figure 5: Patient’s protection and isolation system for
intubation with video-laryngoscope to reduce healthcare
personnel contagion risk.
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Fix the endotracheal tube or tracheostomy
cannula as well as the ventilation circuit in
order to avoid involuntary extubation. If the
patient has return of circulation, program
the mechanical ventilator device to the
actual needs of the person.

8. If the patient is in prone decubitus, and is
not intubated, try to place him in a supine
position to start CPR. It is not sure if prone
CPR is effective, but in patients already
with prone advanced respiratory support,
any change to a supine position should
be avoided because of the high extuba-
tion and spray generation risk. CPR must
be performed in that position, place the
defibrillator patches in the antero-posterior
position and perform chest compressions
pushing the T7-T10 vertebral bodies. ! If
the compressions are ineffective, as shown
by diastolic pressure records, or if there is
accidental extubation of the airway or any
difficulty to have a prompt reestablishment
of spontaneous circulation, a change to the
supine position must be considered.

9. ltis important to get out of the complete
PPE under supervision to avoid con-
tamination.?%23

SPECIAL CONSIDERATIONS CONCERNING
MOTHERS AND NEONATES WITH CA

According to unpublished data from the Hospital
de Sant Joan de Déu in Barcelona, the outcome
data in mothers and children with COVID-19
infection are scarce and show high variability.
With this in mind, it is suggested to consider that
both the mother and the child are contagious.’

Neonatal CA

The umbilical cord route is preferred over the
endotracheal way to administer medications such
as epinephrine to avoid spray generation. Endotra-
cheal intubation procedures must follow the same
spray-minimizing techniques suggested in Table 2.1

Maternal CA
The principles of CA in a mother do not change

among patients with suspected or confirmed
COVID-19 infection.’

1. Physiological cardiopulmonary changes
during pregnancy might increase the risk
of an acute decompensation in COVID-19
infected critically ill pregnant patients.

2. The preparation for a perimortem cesarean
section must be done early during the CPR
attempts or even better, anticipated, since it
has to be performed in the first four minu-
tes of CPR maneuvers. The planning has
to allow for the obstetrical and neonatal
teams to get fully dressed with PPE, even
if afterwards there is a return to spontane-
ous circulation.

ETHICAL ASPECTS
OF CPR DURING
THE COVID-19 PANDEMIC

The present health systems’ crisis induced by
the COVID-19 pandemic has forced institu-
tions and healthcare workers to develop crisis
standards that are very different to the estab-
lished standards of care. Some aspects must
be accounted for in order to protect health
care personnel from an ethical standpoint.?®
Whenever possible, the resuscitation preferen-
ces should also be discussed with the patient
and his/her family.

1. Start CPR only after the personnel involved
in CPR wears whole PPE that must include
a face mask for the persons performing
endotracheal intubation.

2. Healthcare personnel will only perform
interventions in a safe manner, for example,
defibrillate and use supplemental oxygen
on the patient until the proper equipment
and team are available on the scene.

3. Healthcare personnel with proper equip-
ment and training will not refuse to perform
CPR because of personal safety reasons
except in patients with refractory or irre-
versible damage.

4. Hospital must establish their own standards
of care defining how, when and to whom
CPR efforts have to be applied. Those
criteria will help physicians to establish
clear CPR guidelines and establish the ap-
propriate maneuvers and their duration
in each case.
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CONCLUSIONS

The COVID-19 pandemic has meant a seri-
ous challenge for the general population
and for the medical services, especially the
healthcare professionals that are exposed to
a very contagious virus, with high morbidity
and mortality. There are reports of increas-
ing OHCA cases in several countries. It is
important to modify the current strategies
for the treatment of CA victims, especially
when considering that CPR maneuvers gene-
rate sprays that increase the contagion risk
for healthcare professionals. Every person
that assists patients with an active COVID
infection, or suspected to have a COVID
infection, has to have a full Personal Protec-
tion Equipment before initiating CPR. It is
fundamental to protect and care for every
health professional because they are the ones
treating the infected patients and they have
become a strategic asset.

Older age associated with comorbidities
such as arterial hypertension, diabetes mel-
litus, obesity, cardiovascular disease and lung
disease poses a high risk of mortality among
infected patients. Apparently, the main cause
for CA is a progressive respiratory failure,
and in most cases, the initial rhythm en-
countered is asystolia, that is associated with
very poor response to CPR maneuvers and
thus, bad outcomes.

In every case of CA, it is reasonable to
consider age, comorbidities, the severity of
the underlying illness and the opening heart
rhythm to decide if it is appropriate to initiate or
continue the resuscitation efforts; at the present
time, a balance must be made between the
chances of survival and the risk of contagion
among the rescuers.

Every health care professional must consider
the consequences of having an illness that may
go from a temporary disability to serious or even
fatal complications that will limit his / her at-
tention capabilities on other patients and might
jeopardize their own families.

An important issue about the present rec-
ommendations is that they have to be locally
adapted and considered by the specific health
systems according to the diseases’ local behavior
and the available resources.
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