https://doi.org/10.31434/rms.v9i8.1173

/’\’ Revista Médica Sinergia d
U'" ~ Vol. 09, Nim. 08, agosto 2024, 1173 B> . L . .
' ’ ’ ¢ revistamedicasinergia@gmail.com

Evaluacion de la terapéutica aplicada a pacientes post COVID
sintomaticos, referidos al servicio de cardiologia. Lima, Peru
Evaluation of the therapy applied to symptomatic post-COVID patients, referred
to the cardiology service. Lima Peru

r

1 Dr. Romny Infante

Instituto Policlinico Municipal Victoriano - Municipalidad de la Victoria,
Lima, Pera

https://orcid.org/0009-0005-5027-6077

+rl

Recibido Corregido Aceptado
22/04/2024 09/06/2024 20/07/2024
RESUMEN

El manejo de la pandemia por SARS-CoV-2, surgida en 2020, impuso al personal de salud un
nivel de exigencia como no se habia experimentado en los ultimos 100 afios, no solo por el
volumen de casos, sino por las dificultades para su diagnéstico y tratamiento. El interés por
conocer la fisiopatologia de los sintomas post COVID-19 y determinar la influencia de la
inflamacién en ellos, condujo a la realizacion de un estudio clinico de tipo observacional
descriptivo con 125 pacientes ambulatorios, encontrando, en la mayor parte de los pacientes,
la persistencia del proceso inflamatorio bronquio alveolar y sistémico, que se evidenci6 con la
aparicion de los sintomas posteriores a la infeccion por esta particula biologica, asi como
también mostré la evolucidn satisfactoria de aquellos que fueron tratados con Deflazacort en
dosis de 6 mg al dia en combinacion con fluticasona inhalada, como se observé al evaluar las
condiciones de los pacientes en cuanto a la saturacion de oxigeno, la disnea de esfuerzo y de
parametros hemodindmicos, como tensién arterial, frecuencia cardiaca, asi como también de
otros sintomas como la poliartralgia, relacionados con la normalizaciébn de indicadores
inflamatorios como la Velocidad de Sedimentacion Globular VSG y de la Proteina C Reactiva
PCR, permitiendo concluir que el uso de esteroides ayuda a controlar el proceso inflamatorio
post COVID-19y, por tanto, favorece la resolucion de estos sintomas.

PALABRAS CLAVE: COVID-19; inflamasoma; complicaciones post COVID; Deflazacort,
fluticasona.

ABSTRACT
The management of the SARS CoV2 pandemic, which emerged in 2020, imposed a level of
demand on health personnel that had not been experienced in the last 100 years, not only due
to the volume of cases, but also due to the difficulties in diagnosing and treatment. The interest
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in knowing the pathophysiology of post-COVID-19 symptoms and determining the influence of
inflammation on them led to the performance of a descriptive observational clinical study with
125 outpatients, finding, in most of the patients, the persistence of the bronchus-alveolar and
systemic inflammatory process, which determined the appearance of symptoms after infection
by the biological particle, as well as showed the satisfactory evolution of those who were treated
with Deflazacort at a dose of 6 mg per day in combination with inhaled fluticasone, as observed
when evaluating the patients' conditions in terms of oxygen saturation, exertional dyspnea,
hemodynamic parameters; such as blood pressure, heart rate and other symptoms such as
polyarthralgias related to the normalization of inflammatory parameters such as ESR and CRP;
allowing us to conclude that the use of steroids helps control the post-COVID-19 inflammatory
process and therefore favors the resolution of these symptoms.

KEYWORDS: COVID-19; inflammasome; post-COVID complications; Deflazacort; fluticasone.

1 Médico general, graduado de la Universidad Central de Venezuela. Codigo médico: 61.324. Correo electronico: infanteencisoromny@gmail.com.

INTRODUCCION

La dltima pandemia que habia sido conocida
al menos por las generaciones mas
longevas en el presente siglo XXI fue en el
afio 1918, la gripe espafola (1); de forma tal
gue la poblacion que labora actualmente en
el &rea de salud nunca habia experimentado
una situacion similar de manera directa.

La infeccion por coronavirus (SARS-CoV-2)
ha causado una pandemia que ha dejado al
menos 767 496 347 contagiados 'y 7 301 020
muertes, segun cifras oficiales de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (2).
Tras el brote que se produjo en diciembre de
2019 en Wuhan, una ciudad de la provincia
de Hubei, en China, comenz6 una rapida
propagacion internacional que llevé a la
declaracién de pandemia el 30 de enero del
afo 2020 (3). El primer caso en las Américas
se confirmé en Estados Unidos, el 20 de
enero de 2020, y Brasil notifico el primer
caso en América Latina y el Caribe el 26 de
febrero del 2020; a partir de entonces, el
virus se propago a los 54 paises y territorios
de la regiébn americana.

Segun la Oficina Sanitaria Panamericana
(OPS), en el continente americano se
registraron, hasta diciembre de 2020, 192
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989 450 casos y 2 955 160 fallecimientos,
siendo Estados Unidos el pais con el mayor
namero de contagios y muertes, con 103
436 829y 1 127 129 respectivamente, para
una tasa de letalidad de 1.18% (11 muertes
por cada 1000 enfermos). Asimismo,
Monserrat se report6 como el pais con
menor nimero de casos y fatalidades, con
1003 casos y 8 muertes, para una tasa de
letalidad de 0.79% (8 muertes por cada 1000
contagiados). Por otra parte, en la Republica
del Pera se registraron 4 500 066
contagiados y 220 085 fallecimientos, con
una tasa de letalidad de 6% (60 muertes por
cada 1000 enfermos) (4).

En el area capitalina de Lima metropolitana
se presentaron 1 984 119 casos con 89 259
muertes, lo que arrojé una tasa de letalidad
de 5.66%. El distrito de La Victoria, ubicado
en el departamento de Lima, provincia del
mismo nombre, con una superficie de 8.74
km?, una densidad poblacional de 26 323
habitantes por km? y una poblacion total de
226 857 habitantes (5), se presentaron 200
006 casos de COVID-19, 55% femeninas,
45% masculinos, con una letalidad de 4.4%,
es decir, 8 800 muertes (6).

Los casos con antecedentes de infeccion
por SARS CoV-2, independientemente de su
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edad o sexo, mayormente presentaron
disminucion en la capacidad fisica, con
sensacion de disnea cuya severidad estaba
asociada al nivel de compromiso respiratorio
gue desarrollaron durante esta infeccion
(7,8). Con frecuencia, el paciente, posterior
a su recuperacion del proceso neuménico,
permanecia con disnea a pequefios
esfuerzos, que se manifestaba
principalmente cuando intentaba subir
escaleras, lo cual iba acompafiado de
palpitaciones y en muchos casos
desvanecimiento (9).

Se conoce la relacién de la disminucion de
la presién parcial de oxigeno y la elevacion
de la tensién arterial y la frecuencia
cardiaca. El mecanismo fisiopatoldgico,
segun algunos estudios, esta relacionado a
un aumento del tono simpatico, asi como
dafio micro vascular, que afecta incluso la
perfusién renal, lo que condiciona a un
aumento en la accién del sistema renina,
angiotensina, aldosterona (10).
Independientemente de la existencia de
antecedentes de hipertension arterial, la
desaturacion per se produce aumento de la
tension y la frecuencia cardiaca, proceso
gue resulta de vital importancia en el
abordaje de pacientes con antecedentes de
infeccién por SARS-CoV-2 (11).

En esta patologia, uno de los parametros
mas utilizados para medir la severidad de la
infeccién es la saturacidn de oxigeno, por lo
gue la relacién entre esta y el resto de las
variables hemodinamicas es perfectamente
demostrable (11). Adicional a los efectos de
la disminucién de la saturacién de oxigeno
sobre la hemodindmica, se encuentra el
proceso inflamatorio derivado de la accion
directa del virus y la respuesta inmunoldgica
generada, y en muchos casos a la
sobreinfeccién bacteriana, para lo cual se ha
descrito el papel preponderante de las
citocinas (12).
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En pacientes que fueron referidos a la
consulta de cardiologia del policlinico
municipal de La Victoria, se observo que,
independientemente de tener antecedentes
patolégicos previos, como hipertension
arterial (HTA), diabetes mellitus,
enfermedad renal o algun otro trastorno
cardiovascular, los pacientes presentaban
elevacion de sus cifras de tension arterial
asociado a un aumento de la frecuencia
cardiaca. lgualmente, los pacientes con
antecedentes de HTA y en su mayoria con
adecuado control, previo al proceso
respiratorio, presentaban una significativa
elevacion de sus cifras de HTA (13).

Lo antes expuesto llevd a plantear como
objetivo: identificar la influencia de variables
fisiopatolégicas como la disminucion de la
saturacion parcial de oxigeno y los distintos
esquemas terapéuticos utilizados, en la
evolucion de la morbi-mortalidad de
pacientes con complicaciones post COVID-
19 atendidos en la Consulta de Cardiologia
del Policlinico Municipal Victoriano de Lima
para contribuir con el disefio de estrategias
de tratamiento dirigidas a controlar tanto el
desbalance  hemodinamico como la
respuesta inflamatoria y hacer una
comparacion entre los pacientes que
recibieron tratamiento segun pautas oficiales
y aquellos que recibieron tratamiento
antiinflamatorio prolongado con esteroides,
esto con el propésito de dejar referencia
documental, asi como  promover
inquietudes que conlleven a la discusiény a
la reflexion.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio clinico de tipo
observacional descriptivo y prospectivo con
una serie de pacientes ambulatorios
atendidos en el Policlinico de la Municipal de
La Victoria en la ciudad de Lima, Perd,
durante el periodo comprendido entre los
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meses de mayo Yy julio del afio 2021. Fue

seleccionada una muestra no probabilistica,

de 125 pacientes, atendiendo a los
siguientes criterios:

a) Pacientes con  antecedentes de
neumonia viral por COVID-19 en los
tltimos 12 meses.

b) Pacientes mayores de 18 afos,
independientemente del sexo.

c) Pacientes con y sin antecedentes de
comorbilidades, como  hipertension
arterial, diabetes mellitus, enfermedad
renal crbnica, neumopatias (asma,
bronquitis crénica, fibrosis pulmonar
(EPOC).

d) Pacientes que fueron referidos de las
consultas de medicina general y medicina
interna  por presentar sintomas
considerados cardiovasculares.

Consideraciones éticas

Desde el punto de vista ético, se
consideraron los criterios de la Declaracion
de Helsinki del afo 2000. Todos los
pacientes fueron informados del objetivo de
la investigacion y su derecho de mantener
su anonimato, aceptar voluntariamente su
participacion en el estudio y retirarse cuando
lo estimara necesario. Dicha orientacion la
recibieron durante su tratamiento, cuando se
planteo la realizacion del estudio.

Procedimiento

Los pacientes seleccionados fueron
caracterizados segun sus condiciones
sociodemogréficas; seguidamente, se
establecio la correlacion entre la disminucién
de la saturacion de oxigeno persistente,
medida por oximetria de pulso, con la
elevacion de la tensién arterial y aumento de
la frecuencia cardiaca, en los pacientes con
antecedentes de neumonia viral por COVID-
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19. Los pacientes con comorbilidades fueron
diferenciados en clinica y terapéutica, y se
comparé la evolucién clinica de los
pacientes tratados con los farmacos usados
en el servicio de Cardiologia del Policlinico
Victoriano (Deflazacort tabletas de 6 mg
asociado con fluticasona en inhalador) con
aquellos pacientes que solo fueron
observados manteniendo la terapéutica con
la que fueron referidos.

Los pacientes fueron clasificados en dos

grupos:

e Grupo A: constituido por 59 personas que
tenian indicado un tratamiento con
paracetamol, aspirina, Captoprii o
Losartan en el caso de los hipertensos;
metformina, glibenclamida, glimepirida o
combinacion de estos en el caso de los
diabéticos.

e Grupo B: con 66 personas en los que se
indico tratamiento con Deflazacort 6 mg,
fluticasona + salmeterol en inhalacion,
ASA 81 mg, Amlodipina o Nifedipina en el
caso de los pacientes con HTA reciente o
combinado con Su tratamiento
antihipertensivo de base y tratamiento
hipoglucemiante en los diabéticos de
acuerdo con su control glicémico;
metformina, empagliflozina 0
combinacion de insulina premezclada
segun la dificultad para su compensacion.

Todos los pacientes fueron tratados desde
sus consultas de origen y se les hizo
seguimiento hasta dos meses antes de la
recoleccion de los datos.
Durante el control se complementé su
evaluacion con andlisis hematolégicos,
metabdlicos  (glicemia), pruebas de
funcionalismo renal y hepatico, reactantes
inflamatorios (VSG, PCR), radiologia de
torax, ecocardiografia, monitoreo
ambulatorio de presién arterial y Holter de
ritmo.
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Para la tabulacion y el analisis de la
informacion fue elaborada una base de
datos mediante el programa Excel. Fueron
utilizados estadisticos descriptivos (media
aritmética, y desviacion estandar) Para la
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pacientes se encontraron con taquicardia
significativa y 37.6 (n=47) pacientes tenian
la saturacion por debajo de 95% (tabla 2).

En cuanto a las comorbilidades encontradas
en los pacientes del estudio, se evidenci6

Tabla 1. Caracterizacion de los pacientes segun edad y sexo.
Grupos Sexo
de edad | N° % Femenino % Masculino %
20-29 10 8 06 4.8 04 3.69
30-39 17 13.6 10 8.0 07 6.46
40 - 49 22 17.6 13 10.4 09 8.30
50 - 59 25 20 15 12.0 10 9.23
60 - 69 40 32 24 19.2 16 14.76
70-79 10 8 05 4.0 05 4.61
80 - 89 1 0.8 00 0.0 01 0.93
TOTAL 125 100 73 58.4 52 41.641.6
Fuente: Elaboracion propia, 2024.
Nota: X= 52,6+14,5.

comparacion de los tratamientos se utilizo la que 46.4% (n=58) pacientes eran

prueba de Chi cuadrado con 0.05 de
confianza (X?).

RESULTADOS

Del total de 125 pacientes, 32% (n= 40)
estaban en el grupo de 60 a 69 afios, con
una media de edad 52.6 £14.5; 58.4% de
sexo femenino (n=73) y 41.6 % (n=52)
masculino (tabla 1).

La evaluacion de signos vitales al ingresar a
la consulta evidencid que 65.5% (n=82)
pacientes estaban normotensos, 33.6
(n=42) hipertensos y 1 (0.8%) reportd
hipotension.  Igualmente  5.6% (n=7)

hipertensos, 20.8% (n=26) eran diabéticos,
6.4% (n= 8) tenian enfermedad renal
cronica, 3.2% (n=4) estaban en insuficiencia
cardiaca, 9.6% (n=12) eran asmaticos, 8.8%
(n=11) tenian antecedentes de EPOC y 20%
(n=25) eran alérgicos. Cabe destacar que
muchos de los pacientes presentaban varias
de las patologias descritas (tabla 3).

Tabla 2. Variables fisiopatoldgicas en los pacientes evaluados.

VARIABLESVARIABLES N° de pacientes Porcentaje
F.C. Normal 60-99 ppm 108 86.4
Frecuencia Bradicardia < 59 ppm 10
cardiaca Taquicardia =2 100 ppm 7
Normotensos 82
Hipertensos 42
. ; - Val gosto 2024 - ISSN: 22154523 / e-ISSN: 2215-5279
Eqrwgn arterlal Hlp%%e?{gbg http://revistamedicas m:le;flqin com
SAT 96 — 99% 78
Saturacion SAT < 95% 47

Fuente: Elaboracion propia, 2024.
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Tabla 3. Comorbilidades diagnosticadas en los pacientes seleccionados.

Comorbilidades N° Porcentaje
Hipertension arterial 58 46.4
Diabetes mellitus 26 20.8
Enfermedad renal crénica 8 6.4
Insuficiencia cardiaca 4 3.2

Asma 12 9.6

EPOC 11 8.8
Alergias 25 20

Fuente: Elaboracion propia, 2024.

ritmo sinusal y trazo normal, 38 registros

Tabla 4. Evaluacion electrocardiografica de los pacientes evaluados.

Electrocardiograma Porcentaje
Sinusal/trazo normal 87 69.6
Patoldgico 38 30.4
Total 125 100
Fuente: Elaboracion propia, 2024.
Se realizaron paraclinicos para patoldgicos (tabla 4).
complementar la evaluacion de los La correlacién de las variables “saturacion

pacientes. En cuanto a la radiografia de

térax, en 56% (n=70) pacientes apareci6
patolégica, con reforzamiento peri bronquial
bilateral mayoritariamente, y en 44% (n=55)
se report6 normal. La evaluacion
electrocardiografica mostré 87 estudios en

de oxigeno”, medida por oximetria de pulso,
y la elevacién de la “tension arterial”,
evidenci6 que, a menor saturacién de
oxigeno, con valores inferiores a 95%,
mayor es la elevacién de la tensioén arterial
(gréfico 1).

Grafico 1. Saturacién de oxigeno y tension arterial en los pacientes evaluados.
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Fuente: Elaboracion propia, 2024.
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Tabla 5. Evolucidn clinica de los pacientes.

Evolucidn clinica Porcentaje
Satisfactoria 78 62,4
Negativa 30 24

Sin cambios 17 13,6

Total 125 100

Fuente: Elaboracion propia, 2024.

En términos generales, la evolucion fue
satisfactoria en 62.4% de los pacientes, 24%
reportaron una progresion negativa y 13.6%
se mantuvieron sin cambios en su condicion
clinica (tabla 5).

Con respecto a la evolucion de los
pacientes, discriminado por grupos de
tratamiento, se pudo observar que los 66
pacientes del grupo B que fueron tratados
con la combinacién de Deflazacort 6 mg al
dia mas fluticasona/salmeterol inhalados,
presentaron una mejoria significativa en
cuanto a sus niveles de saturacion (todos
por encima del 95%), disminucién de la
disnea, las palpitaciones y recuperacién de
su capacidad fisica, asi como también en el
control de la tensién arterial y sus niveles de
glicemia en sangre. En total, 91.4% (n=64)
de los pacientes de este grupo refirieron una
mejoria franca, mientras que aquellos
pacientes que no presentaron mejoria
(2,86%; n=2) correspondieron a diabéticos
gue por descompensacion de la glicemia
suspendieron el tratamiento.

De los 59 pacientes ubicados en el grupo A,
no tratados con esteroides, en los cuales

solo se observé la evolucion y se mantuvo el
tratamiento oficial con ajustes en los
antihipertensivos e  hipoglucemiantes,
23.7% (n=14) expresaron mejoria en su
condiciéon clinica, y el resto, es decir, 45
personas, refirieron persistencia de los
sintomas o empeoramiento de los mismos
(tabla 6).

DISCUSION

La aparicion del COVID-19, més alla de
haber representado una gran incertidumbre
por su forma de aparicion, por las
incongruencias en las informaciones en
cuanto a su origen, tiempo de inicio, entre
otras, se ha constituido en todo un reto
diagnéstico, clinico y terapéutico para el
personal de salud, tomando en cuenta que
el mayor porcentaje de la poblacién mundial
no habia estado sometida a una
eventualidad sanitaria de tal envergadura y,
por tanto, tampoco los sistemas de atencion.
Superada la fase aguda de la infeccion,
comenzaron aparecer en muchos pacientes
multiplicidad de sintomas que iban desde
disnea con el esfuerzo, palpitaciones e

Tabla 6. Evolucion clinica de los pacientes segun tipo de tratamiento.

Evolucién | Grupo B con Grupo A sin

clinica esteroides % esteroides % TOTAL %
Mejoria 64 97 14 23.7 78 62.4
No mejoria | 2 3.0 45 76.3 47 37.6
TOTAL 66 100 59 100 125 100
Fuente: Elaboracion propia, 2024.

Nota: X2=71,03<0.05.
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hipertension arterial en personas sin
antecedentes, hasta poliartralgia y dolor
torécico recurrente (15,16). La intensidad y
duracion de los sintomas variaban
dependiendo del tipo de tratamiento
farmacologico que habian recibido los
usuarios. Esto dio origen a la necesidad de
conocer qué tipo de medicamentos les
habian prescrito a los pacientes, tomando en
cuenta la marcada diferencia en cuanto a la
evolucion de unos y otros.

Para dilucidar esto, se realiz6 la revision de
las historias clinicas y el seguimiento de los
casos de 125 pacientes, evidenciandose
gue, de ese grupo de 125, 66 usuarios
recibieron tratamiento con esteroides tanto
via oral (Deflazacort 6 mg), como inhalado
(Fluticasona), alcanzando mejoria clinica en
64 de los 66 pacientes. Por otro lado, se
identificaron 59 personas tratadas con
antiinflamatorios comunes (Paracetamol,
Ibuprofeno), de los cuales solo 14
evolucionaron satisfactoriamente, y el resto,
es decir, 55, continuaron con los sintomas.
Como hallazgo importante se encontré que
aquellos pacientes que presentaron una
disminucion sensible de la saturacion de
oxigeno tenian un aumento sostenido de la
tension arterial y refractariedad para el
tratamiento.

Para el momento actual no se cuenta con un
namero importante de estudios que aborden
lo que se ha denominado sintomas post
COVID o COVID cronico; sin embargo,
registros y revisiones en la fase aguda de la
infecciéon, mostraron el beneficio de la
terapia esteroidea, como es el caso del
estudio RECOVERY y de la revisién de
Leonel lturbide y Jessica Palacios (17,18).
Otros sugieren cautela en su utilizacion,
como en el trabajo de Aure Gestne, Carrera-
Vifioles Fernando y Requiz Andreina (19).
Algunos han catalogado esta situacion como
un proceso inflamatorio residual o sindrome

e1173

Vol. 9(8), agosto 2024 - ISSN: 2215-4523 / e-ISSN: 2215-5279
http://revistamedicasinergia.com

Dr. Romny Infante

post COVID-19, en el cual los pacientes
refieren dolor torcico persistente, disnea
asociada al esfuerzo en grados variables,
trastornos del ritmo cardiaco e incluso
alteraciones psicolégicas relacionadas a la
permanencia de los sintomas por meses
(20,21).

La seleccion de una droga que permitiera
superar el proceso inflamatorio con una
minima repercusion adversa resultaba
complicada debido a que la mayor parte de
los pacientes en esta condicién presentaban
comorbilidades, hipertension arterial,
diabetes mellitus, enfermedad renal,
enfermedades broncopulmonares, etc. (22).
De alli que era necesario la utilizacion de
compuestos esteroideos que ofrecieran
resultados y seguridad, con minima
repercusion negativa, sobre todo en
pacientes diabéticos, y fue bien logrado a
corto y a mediano plazo con el Deflazacort y
con la inhalacion de fluticasona, efecto
atribuible al control del proceso inflamatorio,
de la descarga de citocinas y de sustancias
pro coagulantes (23), sin la aparicién de los
efectos secundarios caracteristicos de otros
corticoides como la prednisona o
dexametasona (24,25). Hay que recalcar
que la experiencia reportada hasta ahora se
ha referido al proceso agudo y no para el
tratamiento del post COVID, como es el caso
de esta investigacion.

Queda pendiente evaluar el efecto que esta
generando la vacunacion para COVID-19 en
muchos pacientes, lo que deberia propiciar
futuras investigaciones.

CONCLUSIONES

El andlisis de la evolucion de los casos
estudiados, comparando los pacientes que
recibieron tratamiento esteroideo,
especificamente Deflazacort via oral y
fluticasona inhalada, con aquellos que
recibieron farmacos antiinflamatorios
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comunes, mostré una diferencia
estadisticamente significativa (p < 0.05), en
cuanto a la mejoria clinica lograda con el
esteroide, corroborando la tesis de la
importancia del manejo del proceso
inflamatorio, tanto en la infeccibn aguda
como en la etapa post infecciosa; asimismo,
deja en evidencia la poca claridad con
respecto a las caracteristicas de la particula
biolégica responsable y su efecto sobre el
sistema inmunoldgico.

Queda pendiente el estudio sobre el efecto
a largo plazo de la terapia esteroidea sobre
todo en pacientes con comorbilidades,
especialmente con diabetes mellitus y
personas de edad avanzada, en las que
puede verse afectado el metabolismo éseo.
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