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RESUMEN

Durante la pandemia de SARS-CoV-2 se presenta el caso clinico de un hombre
joven de 43 afos, sin comorbilidades, quien asiste a un concierto en la Ciudad
de México y seis dias después inicia con un cuadro infeccioso de vias respira-
torias altas que evoluciona en seis dias a una neumonia con sindrome de insu-
ficiencia respiratoria progresiva aguda (SIRPA) grave. Se confirma infeccion por
SARS-CoV-2 y sobreinfeccion bacteriana por Staphylococcus aureus meticilino
resistente, requiriendo asistencia ventilatoria invasiva y cuidados en la Unidad
de Terapia Intensiva del Hospital Bité Medica de la Ciudad de México por un
grupo interdisciplinario. El paciente evoluciona favorablemente con hidroxicloro-
quina y lopinavir/ritonavir, esteroide sistémico, linezolid, estrategias ventilatorias
de proteccion pulmonar y cuidados criticos generales sin desarrollar falla de
otros 6rganos o sistemas.
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ABSTRACT

During the SARS-CoV-2 Pandemic, a clinical case of a 43-year-old young man
is presented, who after six days of attending a concert in Mexico City developed
an infectious of the upper respiratory tract that evolved to a pneumonia with
severe acute respiratory distress syndrome (ARDS), confirming SARS CoV2
infection and bacterial superinfection with resistant methicillin Staphylococcus
aureus, requiring invasive ventilatory assistance and care in the Intensive Care
Unit of the Hospital Bité Medica, Mexico City by an interdisciplinary group. The
patient improved with hydroxychloroquine and lopinavir/ritonavir, systemic
steroid, linezolid, ventilatory strategies for pulmonary protection, and general
critical care without developing failure of other organs or systems.
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RESUMO

Durante a pandemia de SARS CoV 2, é apresentado o caso clinico de um jovem
de 43 anos que assiste a um concerto na Cidade do México e seis dias depois
comega com um quadro infeccioso do trato respiratdrio superior que evolui em
seis dias para pneumonia com sindrome do desconforto respiratério agudo
grave, confirmando infeccao por SARS CoV2 e superinfecgcdo bacteriana com
meticilina resistente Staphylococcus aureus, exigindo assisténcia ventilatoria
invasiva e cuidados na Unidade de Terapia Intensiva do Hospital Bitémedica,
Cidade do México por um grupo interdisciplinar. O paciente progride para
melhora com hidroxicloroquina e lopinavir/ritonavir, esterdide sistémico,
linezolida, estratégias ventilatérias para protegdo pulmonar e cuidados criticos
em geral, sem desenvolver falha de outros 6rgdos ou sistemas.
Palavras-chave: SARS-CoV-2, COVID-19, ARDS.

INTRODUCCION

El 31 de diciembre de 2019 la Comision de Salubridad
de la provincia de Hubei en China reporto el brote de
una epidemia de neumonias atipicas de etiologia incier-
ta adquiridas en la comunidad. El cerco epidemioldgico
demostrd que fue originada en el mercado de mariscos
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de Huanan, Ciudad de Wuhan, Provincia de Hubei, Chi-
na.! La investigacion arrojé una zoonosis y posterior-
mente la transmision del agente de un ser humano a
otro, se aisldé un nuevo coronavirus que se denomind
SARS CoV-2 (por su similitud filogenética con SARS
Cov 2002), un virus ARN de cadena unica, de forma es-
férica con proteinas de superficie en forma de espigas
(proteinas S1 y S2) que le dan el aspecto de corona.
Taxondmicamente pertenece al orden nidovirales, fami-
lia B-Coronaviridae, subfamilia Orthocoronavirinae, cuyo
huésped original es el murciélago rhinolophus (patas de
caballo) y la pangolina, el huésped intermediario.?3

La epidemia en Wuhan se extendié a todo China y
posteriormente a todos los continentes con excepcion
de la Antartida. La notificacion de la pandemia por la Or-
ganizacién Mundial de la Salud (OMS) fue el 20 de ene-
ro de 2020, y siete dias después, el dia 27 de febrero se
report6 el primer caso confirmado de SARS-CoV-2 en
un hombre mexicano con antecedente de haber viajado
a ltalia (entonces segundo pais con mayor indice de
casos después de China), quién fue atendido en el Ins-
tituto Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael
Cosio Villegas (INER) de la Ciudad de México.

CASO CLINICO

La ausencia de medidas de distanciamiento social y la
permisividad para la realizacidon de eventos publicos
multitudinarios a principios del mes de marzo en que
se vivia en el pais la primera fase de la pandemia, per-
mitié que el paciente, un hombre de 43 afos, ingeniero
en sonido sin comorbilidades, tabaquismo, consumo de
alcohol ni toxicomanias, asistiera junto con aproximada-
mente otras 20,000 personas a un concierto en la Ciu-
dad de México el dia 03 de marzo de 2020. Seis dias
después (09 de marzo) el paciente presento odinofagia,
cefalea, malestar general y tos seca esporadica; reci-
bio ciprofloxacino y ceftriaxona sin mejoria sintomatica.
Al contrario, cinco dias posteriores se agregé fiebre de
40 °C, dolor hemitoracico derecho de caracter pleuriti-
co, disnea de pequefnos esfuerzos progresiva hasta la
ortopnea, motivo por el que acudio al Servicio de Ur-
gencias del Hospital Bité Medica el dia 15 de marzo de
2020. A su ingreso los signos vitales mostraron una TA
100/70 mmHg, FR 27xm, FC 105xm, T 37.8 °C, SpO,
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77% (FiO, 21%), que corregia a 90% (FiO, al 90%) con
puntas nasales de alto flujo, cianosis central y periféri-
ca, aumento del trabajo respiratorio, alerta, orientado,
sin déficit neuroldgico motor o sensitivo, cavidad oral
con mucosas secas, cuello sin soplos 0 adenomegalias,
térax con hipoaereacion subescapular bilateral de pre-
dominio izquierdo, estertores crepitantes ipsilaterales,
sin fendmenos patoldgicos a la auscultacién cardiaca,
resto sin alteraciones.

Gasometria arterial (altitud 2,250 metros, presion ba-
rométrica 585 mmHg con FiO, al 90%): pH 7.45, PaO,
60 mmHg, PaCO, 33 mmHg, HCO3 24.6 mmol/l, lactato
1.0, Sa0, 91%.

El paciente fue admitido en la una unidad de cuida-
dos intermedios, con aporte de O, con puntas nasa-
les de alto flujo. Se tomaron muestras de laboratorio y
gabinete (Tabla 1) que arrojaron leucocitosis con leu-
copenia, linfopenia, elevacion de proteina C reactiva,
de DHL (deshidrogenasa lactica), ferritina, procalcito-
nina, niveles séricos normales de dimero D. El hisopa-
do nasofaringeo para panel viral respiratorio, junto con
prueba rapida para virus de influenza A y B fueron ne-
gativos. ELISA para VIH negativo.

En las primeras dos horas de evolucién el enfermo
se deterioré clinicamente con hipoxemia refractaria, e
incremento del trabajo respiratorio, motivo por el que se
traslado a la UCI donde se sedd, intubd e inicio asisten-
cia ventilatoria invasiva en modo A-C (asisto controlado
por volumen) con medidas de proteccion alveolar (Vt 6
mL/kg: 450 mL, FiO, 100%, PEEP: 14 cm H,0O, presion
pico 26 cmH, O, presion Plateau 22 cm H,0, presion de
distension alveolar: 8 cmH,0, distensibilidad estatica 60
ml/cmH,O con una PaO,/FiO,: 70). Se tomd entonces
una prueba de RT-PCR para COVID-19 en aspirado
traqueal (positiva) y se realizaron cultivos de sangre,
secrecion traqueobronquial (Staphylococcus aureus
meticilino resistente) y orina.

En las primeras seis horas el paciente respondié
adecuadamente con incremento de la PaO,/FiO, a 140,
distensibilidad estatica 65 ml/cmH,0), sin necesidad de
farmacos vasopresores y/o inotrépicos.

Los estudios de imagen (Figuras 1A-E) mostraron una
Rx portatil de térax (AP) con opacidades heterogéneas
bilaterales periféricas con parches de llenado alveolar
en regiones parahiliares y supradiafragmaticas internas
y externas de predominio izquierdo, con elevacion del
hemidiafragma izquierdo y disminucion del volumen
pulmonar bilateral. La TAC de térax de alta resolucion
mostré aumento de la densidad con iméagenes en vidrio
esmerilado, pavimento loco y de organizacion alveolar
con broncograma aéreo generalizado con predominio
periférico, sin adenomegalias o derrame pleural.

Ante el escenario de un hombre joven sin comorbili-
dad y con el antecedente epidemioldgico de haber asis-
tido a un concierto en la CDMX, seis dias después de
diagnosticarse el primer caso de SARS-CoV-2 en Mé-
Xico, sin contacto identificado con extranjeros (aunque
se sabe que a este tipo de eventos acude un nimero
importante de ellos) y/o viajes recientes, con deterioro
respiratorio acelerado entre los dias seis y 12 a pesar
de recibir tratamiento con antibiéticos (cobertura para
cocos Gram positivos y atipicos), se sospech6 CO-
VID-19 con sobreinfeccién bacteriana adquirida en la
comunidad, complicado con SIRPA grave.

Las principales herramientas en el manejo del enfer-
mo fueron:

1. Medidas ventilatorias de proteccion alveolar (sin pro-
nacién ni PEEP elevado).

2. No hubo necesidad de utilizar paralisis respiratoria
farmacoldgica.

3. Hidroxicloroquina 400 mg bid x dos dosis y poste-
riormente 200 mg bid x 10 dias, lopinavir/ritonavir
400/100 mg bid x 14 dias, linezolid 600 mg bid x 10

Tabla 1: Se muestran las variables de laboratorio del paciente del ingreso al quinto dia en la Unidad de Terapia Intensiva.

Dias 1 2 8 4 5
Leucocitos 17,400 15,400 12,100 11,500 9,600
Hemoglobina g/dL 16.8 14.5 14.6 141 14.4
Plaquetas 148,000 201,000 235,000 246,000 280,000
Linfocitos totales 700 1,200 610 1,380 780
Neutrdfilos totales 16,400 10,800 9,200 8,700 9,100
Glucosa mg/dL 113 232 166 227 215
BUN 26 21 27 34 35
Cr. 1.3 0.8 0.8 0.7 0.7
ALT UL 28 52 14

AST U/L 49 36 88

DHL U/L 538 320 254
Ferritina ng/mL 1,380 1,080

Dimero D 346 510

PCR mg/L 27 23 11.2 5.1 3.2
PCT ng/mL 0.96 2.0 2.0 0.95 0.23
ELISA VIH Negativo
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Figura 1: A) Dia 1: radiografia de ingreso donde se identifican consolidaciones con broncograma aéreo bilateral, la mas evidente en la region parahiliar
izquierda. Existe disminucion de la expansion pulmonar. B) Dia 4: mejoria gradual y progresiva de las zonas de consolidacion bilateral, particularmente en
el pulmdn izquierdo. C) Dia 1: tomografia de térax, corte axial a nivel de los apices pulmonares, con ventana para pulmén. Se observan mdltiples zonas
de consolidacion de predominio periférico con broncograma aéreo y algunas zonas de vidrio despulido. D) Tomografia de térax, corte axial con ventana
para pulmén. Se observan zonas de consolidacion bilateral con broncograma aéreo, asociadas a zonas de vidrio despulido y a engrosamiento septal de
predominio izquierdo, donde se aprecia cierto patrén de crazy paving. E) Tomografia de térax, corte axial con ventana para pulmén. Se observan zonas de
vidrio despulido de predominio periférico (en los segmentos posteriores), con algunas zonas de consolidacion parcheadas, y engrosamiento de los septos

interlobulillares.

dias, meropenem 1 g tid x 10 dias, moxifloxacino 400
mg qd x 10 dias.

4. Profilaxis para enfermedad tromboembdlica venosa
con enoxaparina 60 mg SC qd.

5. Metilprednisolona 1.5 mg/kg/d 100 mg IV qd por siete
dias.

6. Nutricion enteral a través de una sonda con avance
yeyunal por endoscopia.

La mejoria clinica del paciente evolucion6 favora-
blemente desde las primeras horas, con una PaO,/
FiO, en las primeras 72 horas en 180 mmHg, pudien-
do descender la FiO, a 50% y manteniendo la misma
PEEP hasta el dia cinco de asistencia ventilatoria in-
vasiva. Con una PaO,/FiO, > 220 se decidié disminuir
diariamente la PEEP, manteniendo buena oxigenacion
y distensibilidad estatica y dinamica. Dias después al
revisar las observaciones del Dr. Luciano Gattinoni y
colaboradores en Lombardia (epicentro de la pandemia
en Europa) con cientos de enfermos en ventilacién in-
vasiva, entendimos que nuestro paciente tenia el feno-
tipo descrito por ellos como la categoria A, en la cual

existe como principal mecanismo fisiopatogénico una
vasoconstriccion hipdxica pulmonar grave secundaria
a cortocircuitos de 50%, sin potencial de tejido pulmo-
nar reclutable.* Continué el destete y con una mecénica
pulmonar adecuada se extubo y pasé directamente a
una fuente de oxigeno con mascarilla facial, aplicando
salbutamol/bromuro de ipratropio con dispositivo respi-
mat hacia aerocamara.

Por otro lado, en las imagenes radiograficas del t6-
rax fueron desapareciendo las opacidades alveolares
en 70-80%, persistiendo 20% con predominio periférico
en tercios medio e inferior izquierdos.

Desde el punto de vista hematoinfeccioso, en el
cultivo de aspirado traqueal se aislaron > 100,000
UFC de Staphylococcus aureus resistente a meticilina
(sensible a linezolid). No hubo elevacién importante
de dimero D, alteracion en plaquetas y/o tiempos de
coagulacién. Cabe mencionar que existio desde un
inicio linfopenia llegando a ser la mas grave de 600
totales a pesar de leucocitosis periférica. La ferritina
como marcador de gravedad y reactante del sindrome
linfohistiocitico e hiperinflamatorio estuvo elevada con



Padua BJ et al. SIRPA por SARS-CoV-2 en la Ciudad de México

71

cifras de 1,380 ng/mL (> 1,297 asociada a alta morta-
lidad). Cabe mencionar que nunca hubo deterioro de
las funciones miocardica, hepatica y/o renal, ni efectos
farmacolégicos del tratamiento antiviral en el segmen-
to QTc del electrocardiograma.

A los nueve dias de ingreso y manejo en la unidad
de cuidados intensivos, debido a su extraordinaria evo-
lucidn, pudo ser progresado en términos ventilatorios y
extubado sin complicaciones.

Su estancia hospitalaria total fue de 18 dias; en la
unidad de cuidados intensivos COVID-19 por 15 dias,
y en la unidad de cuidados intermedios COVID-19 por
tres dias.

DISCUSION

El presente fue uno de los dos primeros casos de CO-
VID-19 graves con apoyo ventilatorio invasivo censados
por el Instituto Nacional de Diagndstico y Referencia
Epidemiologicos (INDRE) en México y Latinoamérica,
y el primero que sobrevivié. Particularmente un hombre
joven, sin comorbilidades, sobrepeso o adicciones, lo
cual lo ubicaba fuera del grupo de alto riesgo aparente
segun los parametros reportados en las series de enfer-
mos con COVID-19 en Asia y Europa (mayores de 65
afnos con una o mas comorbilidades cardiorrespirato-
rias, diabetes mellitus, cancer).>¢ Otro punto epidemio-
l6gico a destacar fue que el enfermo no tuvo contacto
directo conocido con ningun viajero al extranjero, ni
hizo viajes, pero si acudié a un concierto de rock cinco
dias después de haberse confirmado el primer caso en
México, cuando nos encontrabamos en una fase 1 de la
pandemia. Hasta donde sabemos, junto con el paciente
en discusioén, hubo otros dos hombres jovenes (25 y
41 anos) que acudieron al mismo evento, el de menor
edad continua hospitalizado en asistencia ventilatoria
invasiva y el mayor fallecié en el INER con asistencia
ventilatoria invasiva.

Por otro lado, la forma de presentacion del pacien-
te es una representacién perfecta de la historia natural
de la enfermedad tomando en cuenta que se infecta
el 3 de marzo, comienza con sintomatologia seis dias
después (periodo promedio de incubacién 5.1 dias) y
a pesar de manejo habitual con antibioticoterapia en
un primer nivel sufre de deterioro clinico durante seis
dias mas, hasta el inicio de fiebre y disnea rapidamente
progresivas. Los signos de gravedad del caso en cur-
so son clinicos: disnea de reposo, neumonia viral con
sobreinfeccidon bacteriana, neumonitis y sindrome de
insuficiencia respiratoria progresiva aguda grave, con
deterioro rapido a pesar de manejo con aporte alto de
oxigeno y requerimiento de ventilacion invasiva durante
nueve dias.”8

La evolucion y respuesta fueron muy buenas y cons-
tantes, sin complicaciones agregadas (falla de otros

sistemas mayores, miocarditis, lesion renal aguda, he-
patitis, o signos de tormenta citocinica, reportada como
complicacién casi fatal).

En retrospectiva quisiéramos haber podido medir los
niveles de interleucina 6 (IL-6) que no tuvimos disponi-
bles para valorar el uso de tocilizumab.® Tampoco uti-
lizamos azitromicina, ya que el paciente ingresé antes
del reporte del articulo francés que combina hidroxiclo-
roquina con este macrdlido. Sin embargo, la evolucién
fue muy buena y el enfermo egresé con oxigeno su-
plementario, broncodilatador dual LABA/LAMA y SABA/
SAMA, con funciones neurolégicas superiores conser-
vadas, en un programa de rehabilitacién muscular peri-
férica y nutricién enteral.

Los retos seran observar las probables secuelas en
el parénquima pulmonar como en otros casos de SIRPA
(bronquiectasias, fibrosis residual) para valorar en dos
o tres meses.'°

Por ultimo, consideramos que la gravedad de los
pacientes con SIRPA asociado con COVID-19 podria
tener que ver con tres factores principales:

1. La reserva cardiopulmonar y renal, que en ocasio-
nes no es necesariamente proporcional con la edad.
Influyen otros factores como crecimiento y desarrollo
pulmonar, insultos por adicciones, exposiciones la-
borales o condicionados farmacoldgicamente.

2. La respuesta individual inmunogenética a la infeccion
por COVID-19 y el desarrollo de una hipercitoquine-
mia y linfopenia pueden indicar un control deficiente
ante el agente viral.

3. El retraso en la busqueda de atencién médica espe-
cializada al existir disnea de esfuerzo persistente y
evolutiva.
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