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Resumen

Introduccion: la infeccién por SARS-CoV-2 se dio por pri-
mera vez en Wuhan, China, en diciembre de 2019, donde se
describieron los primeros casos de neumonia. La infeccion
se disemind rapidamente y se estableci6 como pandemia
por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en febrero
de 2020. En México los primeros casos fueron en marzo del
mismo afio. Aunque los sintomas clasicos son respiratorios,
también se han descrito sintomas gastrointestinales en 17%
de los casos, asi como alteraciones hepaticas.

Objetivo: describir las manifestaciones gastrointestinales y
las alteraciones hepaticas en pacientes con COVID-19 de
julio del 2020 a enero del 2021 en un hospital de tercer nivel.
Material y métodos: estudio clinico, transversal, prolectivo,
observacional, analitico que incluyé mayores de 18 afos,
hospitalizados con COVID-19 con diagnéstico por PCR
para SARS-CoV-2.

Resultados: se incluyeron 84 pacientes, 65% (55) del sexo
masculino. La edad media fue 59 afios (+ 13.38). Las co-
morbilidades reportadas fueron: hipertension arterial sistémi-
ca (51%), diabetes tipo 2 (38%), obesidad (26%). El patron
que predomind fue el hepatocelular, con elevacion de AST en
45% (38), ALT en 42% (36), GGT en 34% (30) y FAen 13%
(11). La prevalencia de los sintomas gastrointestinales fue del
71% (60/84) y fueron los mas frecuentes la diarrea en 53%
(4 evacuaciones/dia) y la disgeusia (36.9%). Hubo 12 pacien-
tes (10.02%) que presentaron diarrea como sintoma inicial
con complicaciones respiratorias entre 5y 7 dias después.
Conclusiones: las manifestaciones gastrointestinales y he-
paticas se presentaron en 71% de los pacientes.

Abstract

Background: SARS-CoV-2 infection began in Wuhan, Chi-
na, in December 2019, where the first cases of pneumonia
were described. The infection spread rapidly and was es-
tablished as a pandemic by the World Health Organization
(WHO) in February 2020. In Mexico, the first cases were in
March 2020. Although the classic symptoms are respiratory,
gastrointestinal symptoms have been described in 17%, as
well as hepatic disorders associated with pneumonia.
Objective: To describe gastrointestinal manifestations and
hepatic alterations in patients with COVID-19 from July 2020
to January 2021 in a tertiary-care hospital.

Material and methods: Clinical, cross-sectional, prolective,
observational, analytical study, which included patients of
18 years or older hospitalized with COVID-19, confirmed by
PCR for SARS-CoV-2.

Results: 84 patients were included, 65% male (55). Mean
age was of 59 (+ 13.3) years. Reported comorbidities were
systemic arterial hypertension (51%), type 2 diabetes (38%),
and obesity (26%). The predominant pattern was hepatoce-
llular with elevation of AST (38) 45%, ALT (36)42%, GGT
(30) 34% and FA (11) 13%. The prevalence of gastrointes-
tinal symptoms was 71% (60/84), with diarrhea being the
most frequent in 53% (4 bowel movements/day) and dys-
geusia (36.9%). There were 12 patients (10.02%) who pre-
sented diarrhea as the initial symptom with respiratory com-
plications 5-7 days later.

Conclusions: Gastrointestinal and hepatic manifestations
occurred in 71% of the patients.
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Introduccion

En diciembre de 2019 se reporté un incremento de casos
de infeccidon y neumonia de causa desconocida en Wuhan,
China, una ciudad de 11 millones de personas en la provincia
de Hubei. Esa infeccion se diseminé de manera rapida a otras
ciudades del continente asiatico y de todo el mundo, lo cual
obligd al gobierno de China a establecer medidas de conten-
cién; al mismo tiempo, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) declaré una emergencia de orden mundial debido a
esta nueva patologia.' El 3 de enero de 2020, un mes des-
pués del brote, el SARS-CoV-2, conocido posteriormente
por desarrollar un sindrome de distrés respiratorio severo
agudo, se identificd en muestras de lavado broncoalveolar
de pacientes de Wuhan, a partir de las cuales se reconocid
como un betacoronavirus de linaje B tipico y fue nombrado
por el Comité Internacional de Taxonomia en Virologia.?
Desde su brote, en diciembre de 2019, la enfermedad que
causa neumonia en su forma mas severa se nombré como
enfermedad por coronavirus del 2019 (COVID-19). Se ha
propuesto que dicho virus haya sido transmitido de animales
a humanos.® Los coronavirus (CoVs) pertenecen a una fami-
lia grande de cadena unica de RNA que infectan a humanos
y a animales, y causan severas manifestaciones respirato-
rias, gastrointestinales, hepaticas y neuroldgicas. Este virus
contiene una envoltura, las particulas son redondas u ovala-
das, a menudo polimorficas y de didametro de 60 a 140 nm.*
Un prerrequisito para infectar es la entrada a las células del
huésped. De manera similar a su predecesor (el SARS-CoV),
el SARS-CoV-2 utiliza el receptor de la enzima convertidora
de angiotensina 2 (ACE2) como un receptor viral. EI ACE2 es
un importante regulador de inflamacion intestinal.’

El estudio del COVID-19 se vuelve mas complejo y
extenso progresivamente, puesto que distintas mutaciones
y variantes surgen con el paso del tiempo. Se ha decidido
clasificar dichos cambios en variantes de preocupacion,
variantes de interés, variantes bajo monitoreo y variantes
de consecuencias mayores.® En distintos metaanalisis se
han determinado los sintomas generales que predominan
en la infeccion por SARS-CoV-2 y a partir de ellos se ha
establecido que la fiebre es el sintoma principal, con 81%
de los casos; seguida por la tos, con 58%; la fatiga, con
38%, y la disnea, con 26%.” Se ha estudiado el impacto
del virus en la microbiota y la manera en que una dinamica
de citocinas proinflamatorias provocaria alteraciones en los
distintos metabolitos intestinales, con una aparente mayor
gravedad en la presentacion del cuadro infeccioso. Destaca
la manera como la microbiota intestinal en una infeccion por
SARS-CoV-2 podria ser similar a la de patologias como la
artritis reumatoide.®

Los sintomas gastrointestinales son comunes en el
COVID-19 y se ha demostrado que pueden estar presentes
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hasta en 26% de pacientes en algunas poblaciones. Mas
importante es que algunos sintomas gastrointestinales pue-
den preceder a la presentacion respiratoria y en otros casos
las alteraciones gastrointestinales pueden ser la Unica
presentacién de infeccién por COVID-19, por lo que es de
vital importancia el conocimiento para poder determinar
pacientes candidatos a pruebas de deteccion temprana.®
Segun datos de la OMS, el sintoma mas comun encontrado
de presentacion gastrointestinal es la diarrea (3.8-34%),
seguido de ndusea y vémitos (3.9-10.1%) y dolor abdominal
(1.1-2.2%).1° Al combinar 29 estudios donde se reportaron
sintomas gastrointestinales (n = 6064), estos tuvieron una
prevalencia del 15%, y fueron la nausea o vomito, la diarrea
y la pérdida del apetito los sintomas principales. La preva-
lencia de diarrea fue de 9%, vémito 7%, pérdida de apetito
21% y dolor abdominal 3%. Las manifestaciones gastroin-
testinales no deben ser abordadas unicamente desde el
aspecto agudo de la enfermedad, sino como potenciales
secuelas a mediano y largo plazo, que se han evidenciado
en distintos aparatos y sistemas (el sistema nervioso, por
ejemplo)."" Las manifestaciones gastrointestinales post-
COVID-19 y posteriores a la vacunacion resultan de gran
interés como detonantes de enfermedades autoinmunes,
como el reporte de caso de una paciente de 65 afios que
tras la vacunacion contra SARS-CoV-2 presenté cambios
serolégicos e histopatoldgicos concordantes con una hepa-
titis autoinmune.'2 La mortalidad en nuestro pais durante la
pandemia de COVID-19 fue elevada, pues México fue uno
de los 7 paises que mas contribuyeron al aumento tempo-
ral en la tasa de muertes durante dicho periodo de tiempo.
Por lo tanto, es de vital importancia continuar estudiando
distintos abordajes diagnosticos y terapéuticos que eviten
desastres sanitarios.'3 En México, el Comité de Evaluacion
Clinica Terapéutica de la Academia Nacional de Medicina
ya hace referencia al estudio de las manifestaciones gas-
trointestinales en la infeccion por SARS-CoV-2, en donde
por medio de un metaanalisis de 60 estudios, se identificd
una prevalencia de sintomas gastrointestinales en 17.6%
de los pacientes; asimismo, en una revision sistematica de
45 estudios asiaticos, se identificaron alteraciones en las
pruebas de funcionamiento hepatico en hasta el 36% de las
hospitalizaciones.' Schmulson et al., que son miembros de
la Unidad de Investigacién en Medicina Experimental de la
Universidad Nacional Autbnoma de México, identificaron
tras una revision exhaustiva de la literatura internacional,
la presencia de diarrea en pacientes infectados por SARS-
CoV-2 en hasta el 7.5% de los casos.'® Remes-Troche et al.
hicieron el primer reporte mexicano sobre las manifestacio-
nes gastrointestinales asociadas a SARS-CoV-2, el cual se
llevd a cabo en un hospital privado. En él se evidencio que
hasta el 20% de los pacientes con COVID-19 debutaban
con sintomas como diarrea, dolor abdominal y emesis.'®
Por lo tanto, es de nuestro interés reportar los hallazgos
realizados en una institucion publica y de tercer nivel, por el
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impacto que pudiera tener en el diagnédstico y abordaje de
esta enfermedad.

El objetivo principal de nuestra investigacion fue deter-
minar la prevalencia de los sintomas gastrointestinales y
las alteraciones hepaticas en pacientes con COVID-19. Los
objetivos secundarios fueron la descripcién de las caracte-
risticas generales de la poblacién estudiada, sus comorbili-
dades, el numero de casos con sintomas gastrointestinales
sin sintomas respiratorios y la presencia de alteraciones en
los niveles de aminotransferasas.

Material y métodos

Se realizé un estudio clinico, transversal, descriptivo,
observacional y analitico, en el Hospital de Especialida-
des del Centro Médico Nacional Siglo XXI, en la Ciudad
de México, entre los meses de julio del 2020 y enero del
2021. Los criterios de inclusion consistieron en ser mayor de
18 afios, haber sido diagnosticado con COVID-19 con confir-
macion por PCR para SARS-CoV-2, firmar el consentimiento
informado y contar con pruebas de funcionamiento hepatico,
biometria hematica, quimica sanguinea, hemoglobina gli-
cada y tiempos de coagulacion a su ingreso. Los criterios de
exclusion consistieron en no firmar la carta de consentimiento
informado o encontrarse en ventilacion mecanica. Previa
autorizacion del personal directivo y aprobacion del Comité
de Etica e Investigacion Local del IMSS (R-2020-3601-152),
procedimos a revisar los censos de pacientes hospitalizados
en Area COVID e identificamos a los pacientes con prueba
de PCR positiva para SARS-CoV-2. Los investigadores prin-
cipales fueron los encargados de la recoleccion de los datos.
Les explicaron a los participantes el estudio y les dieron la
carta de consentimiento informado para poder hacer el inte-
rrogatorio y la revision del expediente clinico. Fueron selec-
cionados quienes cumplian con los criterios de inclusion y
se llend la hoja de recoleccién de datos. Las hojas de reco-
leccién fueron archivadas en una carpeta y resguardadas en
bolsas de plastico en los archivos del Departamento de Gas-
troenterologia del hospital. Una vez obtenida la informacién,
se hizo la base de datos y se codifico cada una de las varia-
bles para poder llevar a cabo posteriormente el analisis esta-
distico. La estadistica descriptiva se realizd con medidas de
dispersion para las variables continuas y con proporciones
para las variables categodricas. Las variables dicotémicas se
analizaron con chi cuadrada y odds ratio (OR) con intervalos
de confianza del 95% (IC 95%). El analisis estadistico se hizo
con el paquete SPSS, version 24.

Resultados

Se obtuvo una muestra de 84 pacientes en total en el
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periodo en el que se hizo el estudio con una edad media
de 59 afios (+ 13.38). El 65% de los pacientes fueron del
sexo masculino. Se encontraron como comorbilidades mas
comunes hipertension arterial sistémica (51%), diabetes
tipo 2 (38%) y obesidad (26%). No se encontraron pacientes
con cirrosis hepatica u otra afeccion digestiva severa en la
poblacion de estudio. En el cuadro | se observan las carac-
teristicas basales de los pacientes con PCR para SARS-
CoV-2 positiva que tuvieron sintomas gastrointestinales o
alteracion en pruebas de funcion hepatica.

Se recolectaron estudios de laboratorio en la poblacion
de estudio (cuadro Il), en donde se observaron parame-
tros con alteraciones importantes, entre ellos el recuento
total de linfocitos que presentd linfopenia en 69%, con
una mediana de 745 linfocitos por mililitro. La mayoria de
los pacientes diabéticos tuvieron niveles elevados de glu-
cosa, con un valor promedio de 128 mg/dL. Se observé
alteracion en las pruebas de funcion hepatica con mayor
involucro de aminotransferasas, con elevaciéon de AST en
38 pacientes (45%), ALT en 36 pacientes (42%), GGT en
30 pacientes 34%, fosfatasa alcalina en 11 pacientes (13%)
y deshidrogenasa lactica en 58 pacientes, con una mediana

Cuadro | Caracteristicas de los pacientes con COVID-19

| [Tocepniesn=oy)
[ e
Edad (en afos) 59 (£ 13.38)
I T
Peso (kg) 76.5 (69-86)
Talla (m) 1.68 (1.57-1.72)
indice de masa corporal (kg/m?) 27.48 (25.35-31.08)

I RN

Sexo

Hombres 55 (65.4)

Mujeres 29 (34.6)
Diabetes 32 (38.1)
Hipertension arterial sistémica 43 (51.2)
Obesidad 22 (26.2)
EPOC 1 (1.2)
Cirrosis 0
Enfermedad renal crénica 2 (24)
Neoplasias 0
Tabaquismo 1 (1.2)
Etilismo 23 (27.4)
Inmunosupresion 1 (1.2)
Inmunodeficiencia 0

DE: desviacion estandar; EPOC: enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crénica
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de 396 U/L. Se observoé elevacion del fibrindgeno (91.6%),
con una mediana de 661 mg/dL, dimero D (46.42%) con
una mediana de 1.04 mcg/mL, proteina C reactiva (89.28%)
con una mediana de 9.04 mg/mL, y ferritina (75%) con una
mediana de 810 ng/mL.

En cuanto a los sintomas generales evaluados en la hoja
de recoleccion (cuadro ll) se encontré que hubo presencia
de fiebre en casi 80% de los pacientes y, en orden de fre-
cuencia: disnea (69%), cefalea (66.7%), mialgias (63%), tos
(59%), artralgias (53%) y anosmia (33%). Como hallazgo se
encontrd que 12 pacientes (10.02%) presentaron Unicamente
sintomas gastrointestinales iniciales, de los cuales la diarrea
fue el sintoma predominante, y desarrollaron disnea aproxi-
madamente 5-7 dias después del inicio de los sintomas.

En cuanto a los sintomas gastrointestinales (cuadro 1V) la
prevalencia fue del 71% (60/84). La diarrea se present6 en
53% de los pacientes con un promedio de 4 evacuaciones
al dia referidas, seguida por la disgeusia (36.9%), vomitos
(26%), singulto (20%), dolor abdominal (12%) y nausea (5%).

Cuadro Il Estudios de laboratorio

| rowdepcenies =8 | |
[ wegaroe |
Bilirrubina total, media mg/dL 0.75+£0.31
T s RO
Hemoglobina, g/dL 15.3 (13.6-16.27)
252,000 (189,500-318,250)

9.73 (7.92-12.58)

8.29 (6.12-11.60)

Plaquetas*
Leucocitos*

Neutrofilos*

Linfocitos*
Glucosa, mg/dL
Urea, mg/L
Creatinina, mg/dL
Albumina, g/dL
AST, U/L

ALT, U/L

GGT, U/L

FA, U/L

DHL, U/L

INR, INR
Fibrinégeno, mg/dL
Dimero D, pg/mL
Ferritina, ng/mL
PCR, mg/dL

745 (520-997)
128.5 (109-187)
40 (28.35-59)
0.86 (0.74-1.19)
3.6 (3.22-3.8)
35 (25-52.7)
35 (25-56)
76 (47.75- 149)
85 (62.25-116)
396 ( 324-472)
1.09 (1.01-1.16)
661 (564-740)
1.04 (0.54-2.29)
810 (456-1251)
9.4 (4.1-15.92)

*Células por microlitro

DE: desviacion estandar; RIC: rangos intercuartilicos;
AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina aminotrans-
ferasa; FA: fosfatasa alcalina; DHL: lactato deshidrogenasa;
INR: International Normalized Ratio; PCR: proteina C reactiva
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Cuadro lll Sintomas generales

Total de pacientes (n = 84)

Fiebre 67 (79.8)
Tos 50 (59.5)
Cefalea 56 (66.7)
Disnea 58 (69)
Mialgias 53 (63.1)
Artralgias 45 (53.6)
Anosmia 28 (33.3)

Mediana (RIC)
810 (456-1251)
9.4 (4.1-15.92)

Ferritina, ng/mL
PCR, mg/dL

RIC: rangos intercuartilicos

Cuadro IV Sintomas gastrointestinales

Total de pacientes (n = 84) n (%)

Disgeusia 31 (36.9)
Diarrea 45 (53.6)
Voémito 26 (31)
Dolor abdominal 12 (14.3)
Singulto 20 (23.8)
Nausea 5 (6)

En el cuadro V se observan los resultados del analisis
bivariado en el que se comparé la asociacion de variables
en pacientes que tenian alteraciéon en pruebas de funcion
hepatica. Como resultados relevantes se encontré que
el sexo masculino suponia un riesgo mayor de presentar
dichas alteraciones hepaticas (OR 2.33, IC 95%: 0.93-5.84);
asimismo, la elevacion del indice de masa corporal (IMC)
con uno = 25 también mostré una tendencia a presentar
mayor riesgo de incremento en quimica hepatica (OR 2.1,
IC 95%: 0.693-6.7); sin embargo, no se encontré significa-
cion estadistica (p = 0.68 y p = 0.17, respectivamente). Las
demas variables no mostraron asociacion.

Discusion

Este estudio fue realizado para determinar cuales son los
sintomas gastrointestinales y la alteracion en pruebas de
funcionamiento hepatico que predominan en nuestra pobla-
cion con COVID-19. Se han determinado en multiples estu-
dios epidemioldgicos diferentes fases de la enfermedad. La
fase inicial, el periodo inicial de infeccién, esta marcado por
una carga viral elevada y actividad inflamatoria disminuida,
con pocos sintomas, y en esta etapa se observan sintomas
gastrointestinales.!”
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Cuadro V Andlisis bivariado

Con alteraciones hepaticas

Variable (n=49)
n (%)
Edad
> 60 afos 23 (57.5)
< 60 afios 26 (59.1)
Sexo
Hombres 36 (65.5)
Mujeres 13 (44.8)
IMC (n)
=25 36 (54.5)
<25 13 (72.2)
Obesidad (n)
Si (%) 13 (59.1)
No (%) 36 (58.1
Consumo de alcohol (n)
z'o 13 (56.5)
36 (59)
Consumo de tabaco (n)
Si 1 (100)
No 48 (57.8)

OR: odds ratio; IC 95%: intervalo de confianza del 95%

Distintos metaanalisis han determinado los sintomas
generales que predominan en la infeccion por SARS-
CoV-2; han encontrado que la fiebre es el sintoma principal
con 81% de los casos, seguido de tos 58%, fatiga 38%, dis-
nea 26%. En un estudio publicado en torno a la poblacion
de nuestro pais por Fernandez et al., los autores encon-
traron que los sintomas predominantes para el diagnéstico
por COVID-19 fueron fiebre 60%, tos 56%, cefalea en 50%,
mialgias o artralgias 38% y odinofagia 36%. En nuestro
estudio encontramos una prevalencia similar, con fiebre en
67%, cefalea 56%, mialgias 53%, tos 50%, artralgias 45% y
anosmia en 28% de los pacientes estudiados; asimismo, se
reportd una alta prevalencia de diarrea (74%), dolor abdo-
minal (63%) y vomitos (49%) en la poblacién con sintomas
gastrointestinales.’® En cuanto a estos, se habia obser-
vado mucha heterogeneidad inicial. El resultado en nues-
tra poblacion estudiada arrojé una prevalencia del 71%,
con un 14% de pacientes con sintomas gastrointestinales
como sintomas iniciales de la enfermedad. La diarrea fue el
sintoma mas prevalente en 53% de la poblacion estudiada,
seguida de disgeusia y vomito. Esto se puede comparar con
datos internacionales de reportes y metaanalisis en los que
se demuesta un estimado en prevalencia global de sinto-
mas gastrointestinales de 15-21%, y también es la diarrea
el sintoma mas prevalente con 9% y la nausea o vomito
con un 6%.'° Los sintomas gastrointestinales se han estu-
diado como factor de riesgo de severidad y se ha encon-
trado en los ultimos metaanalisis que el dolor abdominal es
el sintoma gastrointestinal asociado con progresion de la
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Sin alteraciones hepaticas

IC 95%

17 (42.5) 1.06 0.44-2.54 0.883
18 (40.9)

19 (34.5) 2.33 0.93-5.84 0.68
16 (55.2)

30 (45.5) 2.1 0.693-6.7 0.17
5 (27.8

9 (40.9 1.04 0.38-2.80 0.93
26 (41.9)

10 (43.5) 0.90 0.34-23 0.83
25 (41)

0

35 (42.2) 1.72 1.43-2.07 0.583

enfermedad y severidad de esta. Es de notar que el dolor
abdominal tuvo una baja prevalencia en nuestra poblacion
y se ha visto que esto depende de la region de la poblacion
estudiada. En nuestro estudio los pacientes con requeri-
miento de ventilacion mecanica asistida fueron excluidos,
por lo que no se puede corroborar dicho dato en pacientes
con enfermedad severa.2°

En nuestro estudio se tuvo como objetivo principal iden-
tificar las alteraciones en la quimica hepatica y el patrén de
dafo predominante. Se obtuvieron datos demograficos y de
laboratorio al ingreso, previo a la administracion de medi-
camentos intrahospitalarios y se identifico a pacientes que
tenian alteraciones en la quimica hepatica (38%). El porcen-
taje de alteraciones presento un rango muy amplio (15-65%),
el cual estuvo asociado en muchos casos a los valores de
referencia de cada laboratorio. Se identificaron elevaciones
de ALT en 42% y de AST en 45%, que corresponden con
los datos obtenidos en otros estudios publicados, en los que
se ha estimado que ocurren incrementos leves (1-2 veces
el limite superior normal) de ALT en 29-39% y 38-63% en el
caso de AST. Esto constata en nuestra poblacion elevacio-
nes aproximadas a estas cifras. Se ha visto una clara ten-
dencia a la elevacion de AST comparada con ALT durante el
curso de la enfermedad por COVID-19, lo que puede ser ati-
pico para un patrén clasico de dafio hepatocelular fuera de
enfermedades como alcoholismo, farmacotoxicidad, hepati-
tis isquémica y cirrosis. Cabe recalcar que 22% de la pobla-
cion estudiada presentaba obesidad. El seguimiento de
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las pruebas de laboratorio suponia un gran reto, ya que se
tenia el uso de medicamentos en muchos casos hepatotoxi-
cos, por lo que se tomaron valores iniciales de los estudios
de laboratorio y no después del uso de medicamentos con-
fusores. Se ha establecido la hipétesis de que la alteracién
de las pruebas de funcién hepatica es un valor pronéstico.
En un estudio realizado por Wong et al., se encontrdé que
estas alteraciones eran mas frecuentes y con valores mas
elevados en pacientes con enfermedad severa por COVID-
19, pero esto aun continta en debate. Metaanalisis actuales
han encontrado estudios con reportes de mayores desen-
laces negativos, como choque séptico, ingreso a unidad
de cuidados intensivos (UCI), requerimiento de ventilacion
mecanica y muerte. Sin embargo, se han percibido sesgos
en estos estudios al hacerse patente que estos pacientes
requieren una monitorizaciéon mas exhaustiva de laborato-
rios y tratamientos que pudiesen condicionar mas deteccion
de alteraciones. Otros estudios no encontraron asociacion
entre elevacion de enzimas hepaticas y mortalidad, y otros
mas encontraron que elevaciones especialmente de AST
y ALT por encima de 5 veces el limite superior normal se
asociaban a una mayor mortalidad.?! Marjot et al. abordaron
una posible asociacion entre la mortalidad post-trasplante
hepatico y el antecedente de infeccion por SARS-CoV-2,
y determinaron que no hay evidencia que lo sugiera, ade-
mas de que hicieron hincapié en los potenciales riesgos de
retrasar medidas terapéuticas.??2 Kopel et al. sugieren la
medicion de aminotransferasas con la intencién de evaluar
la intensidad de la infeccion; sin embargo, no hay evidencia
cientifica que confirme lo anterior.2® Li et al. resaltan el uso
de antipiréticos, hepatotéxicos e inmunosupresores durante
la pandemia por COVID-19, los cuales podrian enmasca-
rar cuadros de dafio hepatico inducido por medicamen-
tos como alteraciones provocadas por SARS-CoV-2.24 Es
necesario estudiar los potenciales factores de riesgo para
una afectacion hepatica secundaria a COVID-19; Hu et al.
sugieren que el sexo masculino, tener una edad avanzada
y la presencia de comorbilidades predisponen al dafio hepa-
tico durante dicha infeccion.?> A pesar de su prevalencia
anecdotica, hay evidencia de insuficiencia hepatica cronica
secundaria a SARS-CoV-2 en pacientes en los que predo-
mina la colestasis.?8

Es importante considerar las distintas variantes de SARS-
CoV-2y el impacto que este puede generar en las potencia-
les complicaciones. Wu et al. desarrollaron un metaanalisis
de estudios epidemioldgicos con la intencion de determi-
nar los desenlaces clinicos asociados a la variante delta
frente a la 6micron. Identificaron que los riesgos relativos
de hospitalizaciéon, muerte, ingreso a la unidad de terapia
intensiva y uso de ventilacion mecanica fueron estadistica-
mente inferiores en la segunda y sugirieron como posibles
causas alteraciones inmunitarias asociadas a mutaciones
virales.?’” Asimismo, Meo et al. han reportado un mayor
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grado de infectividad en la variante 6micron,?® por lo que no
podemos ignorar las nuevas caracteristicas de este virus,
que involucrarian manifestaciones clinicas y perfiles bioqui-
micos distintos. De la misma manera, las poblaciones que
corren el mayor riesgo de infeccion difieren entre ambas
variantes, con una prevalencia mayor de nifios y adoles-
centes por parte de émicron; sin embargo, se desconoce el
impacto que esto tendria en el curso de la enfermedad, asi
como en las complicaciones a largo plazo. Tokuyama et al.
realizaron un estudio retrospectivo en poblacién infantil en
el que se identificé que aquellos pacientes infectados con
la variante émicron presentaban de manera mas frecuente
nausea, vomito, dolor abdominal y diarrea, comparado con
las otras variantes.?9 Esto es discordante con lo reportado
por Li et al., para quienes la variante prototipo de SARS-
CoV-2 se asociaba en mayor medida con dichos sintomas;
resulta interesante que dicho equipo abordo las alteraciones
bioquimicas en los pacientes con la variante dmicron e iden-
tificd que los niveles de proteina C reactiva eran un factor de
riesgo independiente para que ocurrieran alteraciones en las
pruebas de funcionamiento hepatico. Se encontré6 ademas
correlacion entre lesion hepatica y el género e IMC.30

En nuestro estudio excluimos pacientes con ventilacion
mecanica invasiva o con uso de medicamentos experimen-
tales: la primera por la falta de informacion para la herra-
mienta de recoleccion de datos e interrogatorio directo,
ademas de probables tratamientos no mencionados, y la
segunda porque en algunos pacientes se utilizaron medica-
mentos aun experimentales sin un adecuado perfil de segu-
ridad documentado, los cuales suponian factores extras no
identificados que pudieran estar relacionados con la altera-
cién en la quimica hepatica. Por lo anterior, no se tomo el
desenlace de mortalidad como un objetivo que se debiera
evaluar.

Conclusiones

El presente estudio muestra la importancia de los sinto-
mas gastrointestinales y no se trata de un simple hallazgo,
sino mas bien de un elemento clinico que se debe conside-
rar si se busca un diagnoéstico oportuno del COVID-19. El
abordaje diagndstico amerita un enfoque clinico, pero tam-
bien bioquimico, puesto que las alteraciones en las pruebas
de funcionamiento hepatico sugieren un patrén hepatocelu-
lar que se repite en los casos clinicos.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaraciéon de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.
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