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RESUMEN

Introduccioén: La infeccion por SARS-CoV-2 afecta principalmente
el sistema respiratorio; pero, también se han observado multiples
manifestaciones extrapulmonares en diversos sistemas y organos.
Las células epiteliales del tubo digestivo y arbol hepatobiliar
expresan ECA2 y TMPRSS2 necesarios para el ingreso viral, por otro
lado, el ARN viral ha sido detectado en muestras de heces, incluso
después de haberse negativizado en muestras respiratorias. La
presencia de manifestaciones clinicas digestivas se asocia a mayor
carga viral y en ocasiones pueden ser las Unicas manifestaciones de
COVID-19, incluso en ausencia de sintomas respiratorios. Los
sintomas mas comunes son anorexia y diarrea, nauseas, vomitos y
dolor abdominal, siendo este Ultimo caracteristico de pacientes
gravemente enfermos. Es muy poco frecuente la presencia de
hemorragia gastrointestinal, colitis hemorragica o hepatitis aguda.
Ante un paciente con manifestaciones gastrointestinales debe
considerarse a COVID-19 dentro del diagnostico diferencial.

Palabras Clave: COVID-19, sistema digestivo, sintomas digestivos
(Fuente: DeCS-BIREME).

ABSTRACT

Background: SARS-CoV-2 infection mainly affects the respiratory
system; but, multiple extrapulmonary manifestations have also
been observed in various systems and organs. The epithelial cells of
the digestive tract and hepatobiliary tree express ECA2 and
TMPRSS2 necessary for viral entry, on the other hand, viral RNA has
been detected in stool samples, even after having become negative
in respiratory samples. The presence of clinical digestive
manifestations is associated with a higher viral load and can
sometimes be the only manifestations of COVID-19, even in the
absence of respiratory symptoms. The most common symptoms are
anorexia and diarrhea, nausea, vomiting, and abdominal pain, the
latter being characteristic of seriously ill patients. Gastrointestinal
bleeding, hemorrhagic colitis, or acute hepatitis are very rare. In a
patient with gastrointestinal manifestations, COVID-19 should be
considered within the differential diagnosis.

Keywords: COVID-19, gastrointestinal tract, digestive system.
(Source: DeCS-BIREME).

398

FILIACION

1. Escuela de Medicina, Universidad Privada Antenor Orrego,
Trujillo, Perd.

Escuela de Medicina, Universidad César Vallejo, Trujillo,
Peru.

a. Médico Cirujano.

b. Médico Internista.

c. Médico Intensivista.

d. MédicoAnestesiologo.

B

ORCID
1. Vivian Sanchez-Toro /0000-0002-8958-9792

2. GustavoAdolfo Vasquez-Tirado / 0000-0002-2109-6430

3. Edinson Dante Meregildo-Rodriguez / 0000-0003-1814-5593
4. Niler Manuel Segura-Plasencia / 0000-0002-0872-6696

5. Yessenia Katherin Arbaiza-Avalos / 0000-0002-1854-9873

6. Victor Serna-Alarcon / 0000-0002-9803-6217

CORRESPONDENCIA

Nombre completo: Vivian Gabriela Sanchez Toro.

Direccion: Mz. C-68. Residencia Montemar. Moche, Trujillo, La
Libertad.

Teléfono: +51977937179.

EMAIL
gabriela_159_3@hotmail.com

CONFLICTOS DE INTERES
Los autores niegan conflictos de interés.

FINANCIAMIENTO
Autofinanciamiento.

REVISION DE PARES
Recibido: 19/06/2021
Aceptado: 29/09/2021

COMO CITAR

Sanchez-Toro, V., Vasquez-Tirado, G., Meregildo-Rodriguez, E.,
Segura-Plasencia, N., Arbaiza-Avalos, Y., & Serna-Alarcon, V.
Sintomas gastrointestinales como manifestaciones
extrapulmonares en pacientes con COVID-19. Una revision
narrativa. Revista Del Cuerpo Médico Hospital Nacional
Almanzor Aguinaga Asenjo, 2021, 14(3), 398 - 403.
https://doi.org/10.35434/rcmhnaaa.2021.143.1283

Esta obra estd bajo una Licencia Creative
Commons Atribucion 4.0 Internacional.
Version Impresa: ISSN: 2225-5109

Version Electronica: ISSN: 2227-4731

Cross Ref. DOI: 10.35434/rcmhnaaa

0JS: https://cmhnaaa.org.pe/ojs


https://orcid.org/0000-0002-8958-9792
https://orcid.org/0000-0002-2109-6430
https://orcid.org/0000-0003-1814-5593
https://orcid.org/0000-0002-0872-6696
https://orcid.org/0000-0002-1854-9873
https://orcid.org/0000-0002-9803-6217
mailto:gabriela_159_3@hotmail.com
https://cmhnaaa.org.pe/ojs
https://cmhnaaa.org.pe/ojs

Revista del Cuerpo Médico del HNAAA, Vol 14 (3) - 2021

Vivian Sanchez-Toro, Gustavo Adolfo Vasquez-Tirado, Edinson Dante Meregildo-Rodriguez, Niler Manuel Segura-Plasencia, Yessenia Katherin Arbaiza-Avalos, Victor Serna-Alarcon

INTRODUCCION

La pandemia por COVID-19 esta marcando un hito en la
historia de la medicina y de la humanidad. Hasta el 24 de
septiembre del presente ano, se han notificado 31,798,308
casos a nivel mundial y se han registrado 973,653 muertes'”.
El SARS-CoV-2 es un virus ARN monocatenario, positivo, y
miembro taxonémico del género Betacoronavirus®. La
infeccion por este coronavirus afecta principalmente el
sistema respiratorio generando cuadros graves como
neumoniay sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA);
sin embargo, también se han observado y reportado multiples
manifestaciones extrapulmonares, dentro de las cuales se
incluyen disfuncion miocardica y arritmias, injuria renal
aguda, patologia neuroldgica, hiperglucemiay cetosis, lesion
hepatica y sintomas gastrointestinales, manifestaciones
dermatoldgicas, entre otros. La diseminacion viral
extrapulmonar también ha sido descrita en otros coronavirus

zoonoticos®.

Es plausible, biolégicamente, que la entrada de SARS-CoV-2
en mdultiples sistemas del organismo se explique por la
expresion de la enzima convertidora de angiotensina Il
(ECA2) en las membranas celulares de estos tejidos
extrapulmonares; siendo éstos afectados, luego del ingreso
del patogeno, por el dano viral tisular directo, dafo
endotelial, respuesta tromboinflamatoria y respuesta
inmune desregulada®. Se ha evidenciado que la ECA 2 se
expresa en las células epiteliales gastrointestinales™;
ademas, las investigaciones han identificado el material
genético de SARS-CoV-2 en frotis anales y muestras de heces
de pacientes con COVID-19, incluso después de volverse
indetectable el virus en las vias respiratorias superiores®.
Algunos pacientes con COVID-19 también presentan
manifestaciones clinicas digestivas, siendo las mas
observadas, diarreas, vomitos y dolor abdominal®. Todo esto
en suma, sugiere que SARS-CoV-2 puede replicarse
activamente e infectar el sistema digestivo, lo cual podria
tener implicancias sustanciales en la transmision, manejo y

control de la pandemia®.

En respuesta al gran impacto que este patdgeno viene
ocasionando en la salud de la poblacion mundial, y
considerando que este impacto puede ser aln mayor, al no
considerar la afectacion del sistema digestivo y los sintomas
relacionados con él como parte de la patogenia del SARS-CoV-
2, la presente revision tuvo como objetivo el recopilar y
sintetizar la informacion cientifica disponible sobre las
manifestaciones clinicas gastrointestinales asociadas con el
COVID-19; para ello se analizé la literatura disponible,
tomando como toépico central los efectos y manifestaciones
digestivas en los pacientes afectados por este virus.

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

Se realizd una revision narrativa, a partir de una bisqueda en
la base de datos PubMed de todos los articulos publicados
hasta el 24 de setiembre de 2020. La busqueda de términos
incluyo las palabras clave sugeridas por el vocabulario
controlado Medical Subjects Headings (MeSH) y conectores:
("COVID-19"[tw] OR “2019-nCoV”[tw] OR “SARS-CoV-2”[tw])
AND ("digestive system"[tw] OR “gastrointestinal
tract”[MeSH] OR “gi tract” [tw]). De forma complementaria,

399

también se realizo6 la busqueda bibliografica en los recursos
de la Biblioteca Virtual de Salud (https://bvsalud.org/es/).
Con los criterios de bUsqueda ya mencionados, luego de
eliminar duplicados, se obtuvo 257 resultados. Se
seleccionaron aquellos articulos que contenian informacion
relacionada con el tema de estudio, pertinente y relevante;
para ello se aplicaron filtros por titulo, resumen y texto
completo. Como resultado de este proceso se incluyeron 61
articulos para la elaboracion de la presente revision.

FISIOPATOLOGIA DE INFECCION POR COVID-19 EN EL
SISTEMADIGESTIVO

Los mecanismos de reconocimiento de receptores del SARS-
CoV-2 son similares a los de otros coronavirus como el SARS-
CoV, patdgeno responsable de la epidemia de sindrome
respiratorio agudo severo (SARS), ocurrida 2003. Mediante la
interaccion entre la proteina “spike” viral y la ECA2 que
actlia como receptor, y previo cebado de esta proteina viral
por la serin proteasa celular TMPRSS2, el patogeno ingresa a
la célula diana. Es necesario que se coexpresen ambos
factores (ACE2 y TMPRSS2) para que se pueda completar el
proceso de entrada; siendo un factor clave para la
transmisibilidad, la eficiencia de union del virus al receptor
ACE2. Se ha evidenciado que SARS-CoV-2 tiene mayor
afinidad de unién a ACE2 en comparacion con SARS-CoV, lo

que podria explicar sumayor transmisibilidad®.

Luego del ingreso a la célula diana, se han propuesto diversos
mecanismos de patogenicidad que pueden intervenir en la
afectacion multiorganica, entre los que destacan: El dafo
celular directo causado por el virus, el dano endotelial y
proceso tromboinflamatorio, la afectacion del sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) condicionado por la
regulacion a la baja del ACE2, y la respuesta inmune
hiperinflamatoria no regulada. Los tres primeros
mecanismos, aunque aln no completamente dilucidados,
podrian ser exclusivos de la patogenia del COVID-19, sin
embargo, la patogenia inmunitaria ocasionada por la masiva
liberacion de citoquinas (principalmente IL-6 y TNFa), la
deplecion de linfocitos T y la disfuncion microcirculatoria
podrian ocurrir también como consecuencia del proceso
séptico. La importancia relativa de cada mecanismo

patogénico alin no se encuentra claramente establecida”.

El principal mecanismo de transmision establecido para
COVID-19 es mediante la exposicion, directa o indirecta, de
las vias respiratorias; el tracto respiratorio presenta alta
expresion de receptores de entrada ACE2 en multiples células
epiteliales, incluidos los neumocitos tipo Il. Inicialmente el
material genético viral puede aislarse de muestras tomadas
de las vias respiratorias superiores (RT-PCR), posteriormente
el virus se replicara en las vias respiratorias inferiores y
parénquima pulmonar produciendo cuadros de neumonia y
SDRAS8. El ARN viral también ha sido aislado en muestras
fecales, en titulos altos, asi como en orina, sangre y otros
fluidos corporales; los estudios anatomopatoldgicos han
reportado el organotropismo de SARS-CoV-2 por sitios
extrapulmonares como el rindn, corazon, tejido nervioso, la
mucosa faringea y del sistema digestivo; por otro lado, se ha
confirmado la presencia de ACE2 y TMPRSS2 en distintas
células del organismo humano como podocitos, células
epiteliales tubulares renales, células pancreaticas, células
epiteliales gastrointestinales, enterocitos, colangiocitos,
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entre otros. Todo ello sugiere que la afectacion multiorganica
puede ocurrir, al menos parcialmente, debido a la
colonizacion e injuria viral directa de diversos 6rganos y

sistemas®.

Se ha demostrado que el endotelio arterial y venoso expresa
ACE2, el ingreso de SARS-CoV-2 al endotelio ha sido
evidenciado por hallazgos microscopicos de particulas virales
en endotelio pulmonar y renal; la inflamacion posterior
genera un estado protrombotico. La lesion endotelial
causada por la infeccion se caracteriza por niveles elevados
de factor de von Willebrand, asi como por la presencia de
neutroéfilos y macrofagos activados en multiples lechos
vasculares (incluyendo los del intestino delgado e higado);
esta injuria puede conllevar a un incremento excesivo en la
produccién de trombina, inhibicion de la fibrindlisis, lo cual
conlleva a la formacion y deposito de microtrombos en el

contexto de disfuncion microvascular™.

Los cuadros de COVID-19 severo se caracterizan por la
sobreactivacion de la respuesta inmune, a predominio de la
inmunidad innata, con excesiva liberacion de citoquinas y
deplecion de los linfocitos T; estudios previos en otros
coronavirus han propuesto como mecanismos principales a la
activacion de neutrofilos y monocitos junto con el
antagonismo de la via de sefalizacion mediada por
interferon. La elevacion de los marcadores inflamatorios es
predictor de severidad y mortalidad en pacientes con COVID-
19, se han evidenciado niveles elevados de proteina C
reactiva (PCR), ferritina sérica, velocidad de sedimentacion
globular (VSG), dimero D, lactato deshidrogenasa y
fibrindgeno; este Gltimo se correlaciona con la presencia de
niveles elevados de IL-6, citoquina que también se asocia a

peor prondstico™”.

MANIFESTACIONES EXTRAPULMONARES DE COVID-19

EL COVID-19 representa en la mayoria de los casos una
enfermedad leve, sobre todo en pacientes sin factores de
riesgo, en edad pediatrica y adultos jovenes, en quienes
puede cursar con sintomas inespecificos o incluso llegar a ser
asintomaticos; sin embargo, una proporcion de pacientes
llega a hospitalizarse por presentar hipoxia con evidencia
radiolégica de neumonia. En los casos graves el curso es
bifasico, presentando una fase inicial con sintomas tipicos de
infeccion respiratoria viral, seguida de un deterioro subito
del estado general y complicaciones en multiples sistemas
como SDRA (61%), arritmias (44%) y shock, las cuales
conducen a falla multiorganica y a la muerte en el contexto

patogénico de la liberaciéon masiva de citoquinas”®.

En pacientes con COVID-19, se han reportado
manifestaciones extrapulmonares en multiples sistemas del
organismo: a nivel neuroldgico se ha reportado cefalea,
mareos, encefalopatia, sindrome de Guillain-Barré, ageusia,
mialgias y accidente cerebrovascular; a nivel renal se ha
reportado proteinuria, hematuria y falla renal aguda; a nivel
cardiovascular ha sido descrito shock cardiogénico, isquemia
miocardica, miocarditis, cardiomiopatia de Takotsubo,
arritmias, embolismo pulmonar, trombosis venosa profunday
trombosis relacionada a catéteres; a nivel
metabolico/endocrino se ha descrito hiperglicemia y
cetoacidosis; por otro lado, a nivel dermatoldgico se han
descrito hallazgos como petequias, livedo reticularis, rash
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eritematoso, urticaria, presencia de vesiculas y lesiones
similares al eritema pérneo®. En lo que corresponde al
sistema digestivo, los hallazgos mas comunes han sido
anorexia, nauseas y vomitos, diarrea, dolor abdominal,
elevacion de las transaminasas y de la bilirrubina®.

MANIFESTACIONES GASTROINTESTINALES DE COVID-19

La patogenia de afectacion gastrointestinal probablemente
sea multifactorial, el ingreso del virus a la célula con la
consecuencia del dano tisular directo es posible debido a la
alta expresion de ACE2 en las membranas celulares de la
mucosa gastrointestinal, en especial del epitelio gastrico,
intestinal y glandular; por otro lado, también se ha
visualizado la nucleocapside proteica viral en epitelio
gastrico, duodenal y enterocitos, y se ha aislado ARN viral en
muestras fecales con una tasa de recuperacion del 54%13,
siendo reportada la presencia de viriones infecciosos en las
heces hasta 33-47 dias después del inicio de la enfermedad, e
incluso después de la resolucion del cuadro sintomatologico y
el aclaramiento de las muestras nasofaringeas evaluadas con
RT-PCR14. Es importante mencionar también que la
presencia de sintomas digestivos y en especial de diarrea se
asocia a mayor carga viral de SARS-CoV-2 y a mayor incidencia
de muestras fecales positivas para el ARN viral; por otro lado,
la presencia de muestras fecales positivas, ha sido detectado
en el 48,1% de pacientes en general, de forma independiente
a la presencia de manifestaciones clinicas digestivas"?. Estos
aspectos requieren mayor investigacion teniendo en cuenta
la posibilidad de que la materia fecal sea una fuente

potencial de transmision y diseminacion®.

Se ha evidenciado hallazgos que también sugieren
mecanismos de lesion microvascular a nivel del intestino
delgado, como la evidencia histopatoldgica de inflamacion
endotelial de caracter difuso en los vasos submucosos, asi
como reportes de isquemia mesentérica; por otro lado, la
evidencia de infiltrado de células plasmaticas y linfocitos, asi
como el hallazgo de edema intersticial en la lamina propia
del estébmago, duodeno y recto respalda a la hipotesis del
mecanismo patogénico inflamatorio. Otro mecanismo
hipotético planteado sugiere que la alteracion del
microbioma intestinal ante la presencia de SARS-CoV-2 puede
ser un factor que contribuya a las manifestaciones clinicas

gastrointestinales®.

Seglin los reportes, la incidencia de sintomas y signos
gastrointestinales oscila entre el 12% y el 79% en pacientes
con COVID-1915, estas manifestaciones son muy importantes
en estos pacientes porque aparecen de forma temprana y
podrian empeorar en el curso de la enfermedad, aunque en
otros casos pueden ser las Unicas manifestaciones de
patologia por SARS-CoV-2, incluso en ausencia de sintomas
respiratorios. Es oportuno mencionar como ejemplo al primer
caso confirmado de COVID-19 en Estados Unidos, en el cual,
segln el reporte, el paciente tuvo un historial de 2 dias con
diarreas y vomitos antes del ingreso, sin manifestar clinica
respiratoria”®. En este grupo de pacientes infectados por
SARS-CoV-2 y que presentan Unicamente clinica
gastrointestinal suele haber retrasos en el diagnoéstico de la
enfermedad y en el tiempo de manejo hasta evidenciar la
aparicion de los primeros sintomas respiratorios. Esto cobra
vital importancia ya que estos pacientes podrian ser una
fuente importante de diseminacion viral, y exige un alto nivel
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de conciencia y responsabilidad entre los profesionales de la
salud al evaluar pacientes con molestias digestivas en areas
hospitalarias “no COVID”"®.

La prevalencia combinada de sintomas individuales es
materia de debate y se observan diferencias porcentuales en
diversos estudios, siendo los sintomas mas comunes la
anorexia (39,9% - 50.2%) y la diarrea (2% - 49,5%)"*; le siguen
las nauseas (1% - 29,4%) y/o vomitos (3,6% - 66,7%) y dolor
abdominal (2,2% - 6%)"®. Excluyendo la anorexia como una
manifestacion inespecifica, el 20% de pacientes desarrollaron
sintomas gastrointestinales, la incidencia de estas
manifestaciones clinicas fue mayor en la Ultima etapa de la
pandemia en comparacion a las fases temporales iniciales,
pero no se encontraron diferencias significativas en los
sintomas digestivos entre diferentes regiones geograficas;
por otro lado, la proporcion de sintomas digestivos fue mayor
en pacientes con cuadros graves de COVID-19 en comparacion
con los cuadros leves (anorexia 66,7% vs 30,4%; dolor
abdominal 8,3% vs 0%), siendo el dolor abdominal una
manifestacion caracteristica de los pacientes que se
encuentran en una unidad de cuidados intensivos (UCI)"™.

Las diarreas son el sintoma mas comun en nifos, mientras que
en adultos forma parte de los sintomas mas comunes junto
con la anorexia. Los cuadros diarreicos tuvieron una duracion
de 1 a 14 dias, con unamediade 4,1 +2,5 diasy el 55,2% de los
casos fue notificado entre los dias 1 a 8 después de la
admision hospitalaria, mientras que el 22,2% de pacientes
manifesto haberla padecido antes del diagnostico de COVID-
19 pudiendo ser el primer sintoma en manifestarse®*. Las
caracteristicas de este cuadro fueron deposiciones acuosas
color amarillento, de consistencia blanda con una frecuencia
de 2 a 6 veces por dia, luego de examinar microscopicamente
estas muestras se evidencio que el 5,2% fue positivo para
leucocitos y un 1,7% presenté sangre oculta, pero sin
eritrocitos, presentando un patron caracteristico de diarrea
viral17.En lo que respecta al manejo de este cuadro clinico es
fundamental la rehidratacion adecuada seglin las
necesidades de cada paciente, el manejo sintomaticoy el uso
de probidticos o antiespasmddicos en casos particulares,

previa evaluacion médica“®.

En lo que respecta al vomito, este sintoma fue mas frecuente
en nifos, ya que se reportoé en el 6,5-66,7% de los pacientes
pediatricos, mientras que sélo en el 3,6 - 15,9% de los
adultos15. Los sintomas gastrointestinales pueden asociarse
con mayor duracién de la enfermedad, pero no se ha
evidenciado asociacion con mayor mortalidad, ademas la
presencia de sintomas gastrointestinales al momento de la
presentacion clinica se ha asociado a un incremento en 70%
del riesgo de deteccion de SARS-CoV-2 en un hospital
estadounidense"®; por otro lado, las manifestaciones clinicas
digestivas suelen empeorar con la progresion de la
enfermedad, y representan un inicio mas insidioso del cuadro
clinico"®. En raras oportunidades se ha reportado la
presencia de hemorragia gastrointestinal o colitis
hemorragica, a pesar de la presencia de factores de riesgo
clasicos como la anticoagulacién, trombocitopenia y

ventilacion mecanica prolongada“.

En lo que respecta al manejo de pacientes, los consensos
actuales recomiendan evitar la endoscopia diagndstica
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cuando los motivos o razones no sean urgentes durante la
pandemia por COVID-19, los procedimientos suelen
reservarse para pacientes que necesiten intervenciones
terapéuticas debido a hemorragia digestiva alta de gran
volumen u obstrucciones biliares. En el contexto de la
pandemia se ha reportado la realizacion de endoscopias
digestiva alta en pacientes que tenian niveles de
hemoglobina inferiores a los habituales, previa transfusion
de concentrado de hematies, tanto en pacientes positivos
como negativos para COVID-19; esto puede reflejar la
resistencia de los profesionales sanitarios a realizar este
procedimiento en pacientes positivos, como el retraso en

pacientes negativos en acudir al nosocomio””.

En la medida de lo posible, ante un paciente con
manifestaciones clinicas gastrointestinales, debe
considerarse como parte del diagnostico diferencial a COVID-
19, incluso en ausencia de sintomatologia respiratoria, ya
que se han reportado que los pacientes que inicialmente
debutan con manifestaciones gastrointestinales y después
resultan positivos para SARS-CoV-2 sufren retrasos en el
diagnéstico. En sistemas de salud con recursos limitados, los
pacientes que presenten sintomas gastrointestinales junto
con sintomas respiratorios deben tener prioridad para las
pruebas diagnosticas®. Por otro lado, ya que los sintomas
digestivos no son especificos y podrian manifestarse en
pacientes con patologia gastrointestinal de base, es
importante que el clinico sospeche de COVID-19 incluso en
pacientes con afeccion gastrointestinal preexistente, debido
al alto riesgo de contagio". En contraste ya que muchos
pacientes desarrollan manifestaciones digestivas después de
la hospitalizacion y la administracion de medicamentos que
esto implica, no se puede excluir que, en un porcentaje de
pacientes que manifiestan clinica gastrointestinal, estos
sintomas puedan ser parte de las reacciones adversas

medicamentosas comunes'".

MANIFESTACIONES HEPATOBILIARES DE COVID-19

Los mecanismos de lesion hepatica por SARS-CoV-2 pueden
incluir la unioén, ingreso y la lesion celular directa por este
virus, ya que los colangiocitos expresan ACE2 y TMPRSS2 en
sus membranas celulares, lo que respalda un hipotético
mecanismo retrogrado de dano hepatico luego del ingreso del
virus a las células del arbol biliar®; otros mecanismos
posibles de dafo son el cuadro hiperinflamatorio debido a la
tormenta de citoquinas y los trastornos metabdlicos
secundarios a hipoxia que pueden causar o exacerbar lesiones
hepaticas subyacentes; por otro lado, debe considerarse la
injuria hepatica inducida por los farmacos empleados para el
manejo de COVID-19, ya que se administran farmacos como
AINES, antibidticos y antirretrovirales que se encuentran
particularmente asociados a lesion hepatica, debiéndose
brindar especial atencion a agentes que se encuentran en
investigacion como Lopinavir, Remdesivir y Tocilizumab.
Histopatoldégicamente se han evidenciado hallazgos como
esteatosis hepatica, infiltrados linfociticos, fibrosis portal,
colestasis lobulillar, trombosis de la vena central y necrosis
hepatica aguda; las biopsias han confirmado la presencia de
ARN viral en el tejido hepatico, y el patron de inflamacion
lobulillar junto con los cuerpos aciddfilos encontrados
corroboran la lesion viral directa”. Una serie de casos
evidencid proliferacion de células de Kiipffer y congestion

hepatica cronica®.
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Los signos de daio hepatico suelen observarse en pacientes
con cuadros severos de COVID-19. En enfermos criticos de
COVID-19, se observan patrones de lesion hepatocelular
hasta en el 53% de pacientes hospitalizados. Una revision
sistematica informé prevalencias de anomalias combinadas
de funcion hepatica del 19%, presentando asociacion con la
gravedad de la enfermedad. El hallazgo hepatico mas
caracteristico es la elevacion de las transaminasas, aunque
los valores séricos no suelen encontrarse por encima de 5
veces el limite superior normal; por otro lado, los reportes de
hepatitis aguda grave son raros, habiéndose reportado un
caso en un paciente en tratamiento por VIH y sin ningln
sintoma respiratorio®. Por otro lado, las elevaciones de los
valores de bilirrubinas al momento del ingreso hospitalario se
han relacionado con la gravedad del cuadro y la progresion a
enfermedad critica, aunque la evidencia aln es
insuficiente™ ™,

Dentro de los aspectos que deben considerarse al momento
del manejo de pacientes con COVID-19 y alteraciones de la
funcion hepatica debe mencionarse que no es recomendable
realizar pruebas adicionales de diagnosticos en pacientes con
elevacion de las transaminasas, a menos que presenten
manifestaciones adicionales que sugieran o brinden sustento
para profundizar el estudio, como hiperbilirrubinemia,
hepatomegalia o dolor en cuadrante superior derecho. Es
recomendable monitorizar longitudinalmente los valores de
las transaminasas hepaticas y su evolucion, especialmente en
pacientes que reciben medicamentos que han estado o se
encuentran en investigacion como Lopinavir, Remdesivir y
Tocilizumab; aunque los niveles alterados leves de estas
enzimas no contraindican el tratamiento con estos agentes.
En caso se evidencien otros parametros bioquimicos
hepaticos alterados, se debe considerar la posibilidad de
otras etiologias concomitantes, como isquemia, lesidn
miocardica, miositis, sindrome de liberacion de citoquinas y
coinfeccidn con otros patogenos (p. ej. Virus de la Hepatitis
A,BoC)™.

El impacto que puede ocasionar la infeccion por SARS-CoV-2
en pacientes con enfermedades hepaticas cronicas contintia
bajo investigacion y aln no se encuentra totalmente
dilucidado. Un estudio evidencio que los pacientes con
infeccion previa por hepatitis B presentaban un curso mas
severo de COVID-19, lo que indica la necesidad de estudios
longitudinales que puedan aportar mayor evidencia cientifica
en estos grupos especiales de pacientes5; los datos sobre
otras hepatopatia cronicas como la esteatosis hepatica no
alcohodlica, la hepatopatia alcohdlica y las hepatitis
autoinmunes son muy limitados y el impacto de la lesion
hepatica por SARS-CoV-2 en estos pacientes debe
investigarse mas a fondo. Por otro lado, es importante el
tamizaje para COVID-19 en donantes de higado antes de los
trasplantes, para evitar la trasmision del virus al receptor del
tejido. Preliminarmente se ha observado que los pacientes
con cancer o cirrosis hepatica son mas susceptibles a la
infeccion por SARS-CoV-2, posiblemente debido a su

compromiso inmunitario®.

CONCLUSIONES

La infeccion por COVID-19 afecta principalmente el sistema
respiratorio, sin embargo, también se ha reportado multiples
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manifestaciones extrapulmonares, siendo las
gastrointestinales una de las mas frecuentes, y pudiendo
estar presentes incluso en ausencia de sintomas
respiratorios.

La ECA2 se expresa en epitelio gastrointestinal, se ha
visualizado la nucleocapside viral en estas células y se ha
aislado el genoma viral en muestras fecales de pacientes con
COVID-19, esto sugiere una via de transmision digestiva,
aunque aln no se encuentre totalmente demostrada.

La incidencia de sintomas digestivos oscila entre el 12% - 79%,
siendo las mas comunes: anorexia, nauseas y vomitos,
diarrea, elevacion de las transaminasas, elevacion de la
bilirrubina y dolor abdominal, esta Ultima es caracteristico
en los casos severos.

Existen pacientes con COVID-19 que presentan Unicamente
manifestaciones gastrointestinales, en este grupo suele
haber retrasos diagndsticos y terapéuticos, representando
una fuente importante de diseminacion viral. Esto exige un
alto nivel de conciencia y responsabilidad del personal
sanitario.
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