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EDITORIAL

Respetada Comunidad Médica:

Editorial

Reflexiones en torno a la salud publica: Vapeadores, muerte prematura en pacientes psiquiatricos y realidades
clinicosistemicas post pandemia COVID-19"

Enlosultimosanos, lasalud publica ha enfrentado nuevos desafios que exigen unarevision exhaustiva de las politicas
y estrategias para su abordaje. Tres de estos desafios que se han presentado en los ultimos tiempos son el uso de
vapeadores, la muerte prematura en pacientes psiquiatricos y las realidades clinicosistemicas post pandemia COVID-19.

Los vapeadores, que se promocionan como una alternativa mas segura a los cigarrillos, se han vuelto cada vez mas
populares entre los jévenes, pero su impacto a largo plazo en la salud aun se desconoce. Es necesario hacer un llamado
a las autoridades sanitarias para que se desarrollen politicas de prevenciény control de los vapeadores y se investigue
su posible relacién con enfermedades pulmonares y otros efectos a largo plazo.

En cuanto a la muerte prematura en pacientes psiquiatricos, se ha demostrado que los pacientes con trastornos
psiquiatricos tienen una tasa de mortalidad significativamente mas alta que la poblacién general. Esto exige una mayor
atencidn a las necesidades de estos pacientes, asi como una mayor integracion de los servicios de salud mental y fisica
para garantizar una atencion integral.

Finalmente, la pandemia de COVID-19 ha puesto de relieve la importancia de las realidades clinicosistemicas. La
interconexion de los sistemas de salud, el acceso a los servicios de salud, la equidad en la atencion y la capacidad de
adaptacion son solo algunos de los temas clave que deben abordarse para asegurar una atencion médica efectiva 'y
sostenible en el futuro.

En esta edicién, presentamos tres revisiones sistematicas de la literatura de articulos que abordan estos temas
criticos desde diferentes perspectivas y ofrecen conclusiones innovadoras. Esperamos que estos articulos fomenten
el debate y la colaboracion para hacer frente a los desafios de la salud publica del siglo XXI'y promover un enfoque mas
integral y centrado en el paciente.

La Editora
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Resumen

Lostrastornospsiquiatricossonunaalteraciéndel estado cognitivo, afectivoydelcomportamiento,
que son capaces de alterar el funcionamiento de un individuo. Las personas que presentan algun
trastorno mental a lo largo de su vida exponen un mayor riesgo de morbilidad y mortalidad por
distintas causas.

El analisis de afos de vida perdidos secundario a trastornos mentales han tenido una fuerte
correlacién con las lesiones autoinfligidas y las lesiones no intencionales, que se asocian también
ala edad de diagnostico y a las preexistencias psiquiatricas y somaticas.

Los Trastornos mayormente asociados a las coexistencias psiquiatricas que generan un aumento
de la mortalidad, son los trastornos alimentarios, trastornos por consumo de alcohol y trastornos
por abuso de sustancias psicoactivas.

En la presente revision haremos un abordaje de las causas de mortalidad prematura en los
diferentes trastornos psiquiatricos.

Abstract

Psychiatric disorders are an alteration of cognitive, affective and behavioral status, which
are capable of enhancing the functioning of an individual. People who have a mental disorder
throughout their lives are at increased risk of morbidity and mortality from different causes.

The analysis of years of life lost secondary to mental disorders has had a strong correlation with
self-inflicted injuries and unintentional injuries, which are also associated with the age of diagnosis
and psychiatric and somatic pre-existences.

The disorders mostly associated with psychiatric coexistence that generate an increase in
mortality are eating disorders, alcohol use disorders and psychoactive substance abuse disorders.

In this review, we will address the causes of premature mortality in different psychiatric disorders.

* Autor para correspondencia:

Jenniffer Katerin Merchan Restrepo*, Universidad de Ciencias Aplicadas y Ambientales, e-mail: jenniffermerchan@gmail.com

Como citar:
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Introduccion

Los trastornos psiquiatricos se caracterizan
por una alteracion del estado cognitivo, afectivo o
del comportamiento de un individuo que es capaz
de alterar el funcionamiento de los procesos
psicologicos, biolégicos o del desarrollo de la
funcion mental. (1)

Segun la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS)
aproximadamente mil millones de personas estaban
afectadas por un trastorno mental para el 2019,
convirtiéndose enla principal causa de discapacidad
en el mundo. La OMS estima que los episodios de
depresion y ansiedad aumentaron mas de un 25% en
el primer ano de pandemia por COVID 19, siendo una
de sus principales consecuencias el suicidio, el cual
representa una de cada 100 muertes en el mundo; el
58% de estas muertes se presentan antes de los 50
anos, lo cual genera que las personas con trastornos
mentales graves presenten muertes de 10 a 20 anos
antes que la poblacion general. (2)

Duranteel2020enColombiase evidenci6 unatasa
ajustada de mortalidad por trastornos mentalesy del
comportamiento del 2,19, y una tasa de anos de vida
potencialmente perdidos por lesiones autoinfligidas
intencionalmente del 247,7. Siendo los adolescentes
el grupo etario mas afectado por trastornos como
la ansiedad, fobia social y depresion. Por esta razén
desde la cartera de salud se propendera priorizar
la salud mental, fortaleciendo los esfuerzos por
encontrar sus principales causas, y asi garantizar
una atenciéon oportuna. (3)

Las personas que tienen algun trastorno
mental a lo largo de su vida presentan un mayor
riesgo de mortalidad prematura por distintas
causas. Las causas mayormente descritas como
desencadenantes son los trastornos alimentarios,
trastornos por consumo de alcohol y trastornos por
abuso de sustancias psicoactivas. Sin embargo,
existen otras causas asociadas a las coexistencias
tanto psiquiatricas como somaticas y a la edad de
diagnostico. (4)

Enlapresenterevisionseabordaranlasprincipales
causas de muerte prematura en pacientes con algun
diagnostico psiquiatrico. El abordaje se realizara
con la division planteada por el Manual diagnéstico
y estadistico de los trastornos mentales (DSM V),
por sus siglas en inglés) y la clasificacion de los
trastornos mentales y del comportamiento (CIE 10).

Objetivo
Identificar las causas de mortalidad temprana,

por enfermedades comunes, en la poblacion de
pacientes psiquiatricos

6  ISSN:2745-0252(En Linea)

Metodologia

Estarevisionsistematicadelaliteraturasecentro
enla evidencia actual de la mortalidad prematura en
pacientes con trastornos psiquiatricos. Para ello
se realiz6 una busqueda bibliografica en las bases
de datos PubMed, Science direct y Cochrane, lilacs,
con los términos MeSH (Medical Subject Headings):
Premature mortality, early death, psychiatric
disorder, affective disorder, personality disorder, en
articulos publicados entre enero del 2017 y octubre
del 2022. Después de seleccionary revisar los titulos
y resumenes de los 500 resultados totales, entre
revisiones, metaanalisis y estudios controlados
aleatorizados, se identificaron y recuperaron los
textos completos de 50 articulos que parecian
pertinentes para resaltar la evidencia cientifica
actual de mortalidad en pacientes psiquiatricos, los
resultados de los articulos incluidos se sintetizaron
de forma narrativa segun el grupo de trastorno
psiquiatrico al que pertenecian, brindando asi una
descripcién general de la evidencia actual y las
perspectivas futuras.

Introduction

Psychiatric disorders are characterized by an
alteration of the cognitive, affective or behavioral
status of an individual that is capable of altering
the functioning of psychological, biological or
developmental processes of mental function. (1)

According to the World Health Organization (WHO),
approximately one billion people were affected by a
mental disorder by 2019, becoming the leading cause
of disability in the world. The WHO estimates that
episodes of depression and anxiety increased by more
than 25% in the first year of the COVID-19 pandemic,
one of its main consequences being suicide, which
represents one in every 100 deaths in the world; 58%
of these deaths occur before the age of 50, which
means that people with severe mental disorders have
deaths 10 to 20 years before the general population.

(2)

During 2020, Colombia had an adjusted mortality
rate from mental and behavioral disorders of 2.19, and
arateofyearsoflifepotentiallylostduetointentionally
self-inflicted injuries of 247.7. Adolescents are the
age group most affected by disorders such as anxiety,
social phobia and depression. For this reason, the
health portfolio will tend to prioritize mental health,
strengthening efforts to find its main causes, and
thus guarantee timely attention. (3)

People who have a mental disorder throughout
their lives have an increased risk of premature
mortality from different causes. The causes most
commonly described as triggers are eating disorders,
alcoholusedisorders, and substance abuse disorders.
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However, there are other causes associated with both
psychiatric and somatic coexistence and the age of
diagnosis. (4)

This review will address the main causes of
premature death in patients with a psychiatric
diagnosis. The approach will be carried out with the
division proposed by the Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (DSM V) and the
classification of mental and behavioral disorders (ICD
10).

Objective

The objective of this article is to identify the main
causes associated with early mortality in patients

with psychiatric diagnoses.

Methodology

This systematic review of the literature focuses
on the current evidence of premature mortality in
patients with psychiatric disorders. To this end, a
literature search was carried out in the databases
PubMed, Science Direct and Cochrane, with the
terms MeSH (Medical Subject Headings): Premature
mortality, early death, psychiatric disorder, affective
disorder, personality disorder, in articles published
between January 2017 and October 2022. After
selecting and reviewing the titles and abstracts of the
500 total results, including reviews, meta-analyses
and randomized controlled studies, the full texts
of 50 articles that seemed relevant to highlight the
current scientific evidence of mortality in psychiatric
patients were identified and retrieved, the results of

Figura 1: Division de los trastornos psiquiatricos

the included articles were synthesized narratively
according to the psychiatric disorder group to which
they belonged, thus providing an overview of current
evidence and future prospects.

Trastornos psiquiatricos: actualidad

Los trastornos psiquiatricos generan una alta
carga de morbimortalidad, ya que segun lo descrito
enlaliteraturasehaevidenciado que estos pacientes
presentan mayores tasas de afecciones médicas
generales, por un riesgo mas alto de desarrollar
condiciones comorbidas(3, 4,7). LaFiguralylaTabla
1 muestran la division de los trastornos mentales en
organicos, psicoéticos, afectivos, neurdticos y otros.
Cada uno de estos trastornos mentales se asocia
con una menor esperanza de vida en comparacién
con la poblacién general (5, 7, 8, 9).

Las personas diagnosticadas con dos o mas
tipos de trastornos mentales experimentan una
esperanza de vida mas corta en comparacién con
las personas diagnosticadas con un solo trastorno.
Las principales causas de muerte asociadas a
los trastornos mentales son las causas externas
(suicidio, accidentes), siendo el suicidio la lesion
con la tasa mas alta de anos de vida perdidos. Sin
embargo, se han descrito asociaciones con los
trastornos alimentarios, trastornos por consumo
de alcohol y trastornos por consumo de drogas (4,
8, 10).

Las asociaciones somaticas que se han descrito
con una mayor tasa de mortalidad son el cancer
y los trastornos hematolégicos por su alta carga

[ TRASTORNOS PSIQUIATRICOS ]

¢

v ' v

Trastornos organicos:

- Lesién (demencia, delirium,
sindrome amnésico, trastornos
adictivos)

Trastornos psicéticos:
- Esquizofrenia
- Trastorno delirante

Trastornos afectivos:

- Sindrome depresivo

- Mania

- Trastorno afectivo bipolar

Trastornos neuréticos:
- Trastorno de ansiedad

0s:
- Trastorno de la personalidad
- Trastorno por déficit de
atencién e hiperactividad
- Trastorno de la alimentacién

Fuente: Tomado para fines académicos Basados en OMS, Guia de bolsillo de la clasificacion CIE 10, Clasificacién de los trastornos

mentales y del comportamiento. EE.UU: Panamericana; 2000.
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Tabla 1. Definicion y criterios diagnosticos de los principales trastornos psiquiatricos

Trastorno Definicion Criterios diagnosticos

Esquizofrenia Se caracteriza por presentar A. Dos o mas de los sintomas siguientes, cada uno de ellos
distorsiones fundamentales presente durante una parte significativa de tiempo durante un
en el pensamiento, la percep- periodo de un mes. Al menos uno de ellos ha de ser(1),(2) o (3):
cionylas emociones, mientras
que la conciencia y la capaci-
dad inte-lectual se conservan;
sin em-bargo, con el paso del
tiempo pueden presentarse
déficits cognitivos.

Delirios

Alucinaciones

Discurso desorganizado

Comportamiento muy desorganizado o catatonico
Sintomas negativos

SRS

B. Durante una parte significativa del tiempo desde el inicio
del trastorno, el nivel del funcionamiento en uno o mas ambitos
principales, como el trabajo, las relaciones interpersonales o el
cuidado personal, esta muy por debajo del nivel alcanzado antes
delinicio.

C. Los signos continuos del trastorno persisten durante un min-
imo de seis meses. Este periodo de seis meses ha de incluir al
menos un mes de sintomas que cumplan el criterio A y puede
incluir periodos de sintomas prodrémicos o residuales. Du-
rante estos periodos prodrémicos o residuales. Durante estos
periodos prodrémicos o residuales, los signos del trastorno se
pueden manifestar Unicamente por sintomas negativos o por
dos 0 mas sintomas enumerados en el criterio A presentes de
forma atenuada.

D. Se han descartado el trastorno esquizoafectivo y el trastorno
depresivo o bipolar con caracteristicas psicéticas porque 1. No
se han producido episodios maniacos o depresivos mayoresde
forma concurrente con los sintomas de fase activa, 0 2. Si se han
producido episodios del estado de animodurante los sintomas
de fase activa, han estado presentes sélo durante una minima
parte de la duracion total de los periodos activo y residual de la
enfermedad.

E. Eltrastorno no se puede atribuir a los efectos fisiolégicos de
una sustancia o a otra afeccién medica

Si existen antecedentes de un trastorno del espectro autista o
de un trastorno de la comunicacion de inicio en la infancia, el di-
agnostico adicional de esquizofrenia solo se hace si los delirios
o0 alucinaciones notables, ademas de los otros sintmas requeri-
dos para la esquizofrenia, también estan presentes durante un
minimo de un mes.

F. Si existen antecedentes de un trastorno del espectro autista o
de un trastorno de la comunicacion de inicio en la infancia, el di-
agnostico adicional de esquizofrenia solo se hace si los delirios
o alucinaciones notables, ademas de los otros sintomas requeri-
dos para la esquizofrenia, también estan presentes durante un
minimo de un mes.

Trastorno La inestabilidad patoldgica Episodio maniaco:

i i del animo, es la principal clave
afectivo bipolar diagnéstica del TB. Clinica- A. Un periodo bien definido de estado de animo anormal y

mente, se presentan de forma persistentemente elevado, expansivo o irritable, y un aumento
recurrente episodios mania- anormaly persistente de la actividad o la energia, que dura como
cos o hipomaniacos; episodios minimo un semana y esta presente la mayor partwe del dia, casi

depresivos o mixtos, y perio- todos los dias.

dos de eutimia. EI TB tipo | i )
cursa con la aparicion de un B. Durante el periodo de alteracion del estado de animo y au-

episodio maniaco, usualmente mento de la energia o la actividad, existen tres o mas de los

con sintomas psicéticos, inde- sintomas siguientes en un grado significativo y representan un

pendiente o no de episodios cambio notorio del comportamiento habitual.

depresivos; mientras que el TB

tipo Il es la presencia de un ep- 1. Aumento de la autoestima o sentimiento de grandeza

isodio hipomaniaco asociado a 2. Disminucion de la necesidad de dormir

un episodio depresivo. 3. Més. hablador de lo habitual o presion para mantener la conver-
sacion

4. Fuga de ideas o experiencia subjetiva de que los pensamientos
van a gran velocidad

5. Facilidad de distraccion

6. Aumento de la actividad dirigida a un objeto (social, en el trabajo

8  ISSN:2745-0252(En Linea)
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o la escuela, o sexual) o agitacion psicomotora.
7.  Participacion excesiva en actividades que tienen muchas
posibilidades de consecuencias dolorosas

C. La alteracion del estado de animo es suficientemente
grave para causar un deterioro importante en el funciona-
miento social o laboral, para necesitar hospitalizacion con
el fin de evitar el dafno a si mismo o a otros, o porque existen
caracteristicas psicéticas.

D. Elepisodio no se puede atribuir a los efectos fisiologicos
de una sustancia o a otra afeccién médica.

Episodio hipomaniaco:

A. Un periodo bien definido de estado de animo anormal y
persistentemente elevado, expansivo o irritable, y un au-
mento anormaly persistente de la actividad o la energia, que
dura como minimo cuatro dias consecutivos y esta presente
la mayor parte del dia, casi todos los dias.

B. Durante el periodo de alteracion del estado de animo y
aumento de la energia y actividad, han persistido tres o mas
de los sintomas siguientes, representan un cambio notorio
del comportamiento habitual y han estado presentes en un
grado significativo:

1. Aumento de la autoestima o sentimiento de grandeza

2. Disminucion de la necesidad de dormir

3.  Mas hablador de lo habitual o presién para mantener la
conversacion

4. Fuga de ideas o experiencia subjetiva de que los pens-
amientos van a gran velocidad

5. Facilidad de distraccion

8. Aumento de la actividad dirigida a un objeto (social, en
el trabajo o la escuela, o sexual) o agitacion psicomo-
tora.

7.  Participacion excesiva en actividades que tienen mu-
chas posibilidades de consecuencias dolorosas.

C. El episodio se asocia a un cambio inequivoco del funcio-
namiento que no es caracteristico del individuo cuando no
presenta sintomas.

D. La alteracion del estado de animo y el cambio en el fun-
cionamiento son observables por parte de otras personas.

E. El episodio no es suficientemente grave para causar una
alteracion importante del funcionamiento social o laboral, o
necesitar hospitalizacién. Si existen caracteristicas psicoti-
cas, el episodio es, por definicion maniaco.

F. El episodio no se puede atribuir a los efectos fisiologicos
de una sustancia.

Episodio de depresion mayor:

A. Cinco o més de los sintomas siguientes han estado pre-
sentes durante el mismo periodo de dos semanas y repre-
sentan un cambio del funcionamiento anterior; al menos
uno de los sintomas es estado de &nimo deprimido o pérdida
de interés o placer.

1. Estado de animo deprimido la mayor parte del dia, casi
todos los dias, segun se desprende de la informacion
subjetiva o de la observacion por parte de otras per-
sonas.

2. Disminucion importante del interés o el placer por to-
das o casi todas las actividades la mayor parte del dia,
casi todos los dias.

3. Pérdida importante de peso sin hacer dieta 0 aumen-
to de peso, o disminucion o aumento del apetito casi
todos lo dias.

4. Insomnio o hipersomnia casi todos los dias.

5. Agitacion o retraso psicomotor casi todos los dias.

6. Fatiga o pérdida de la energia casi todos los dias.

ISSN: 2745-0252 (En Linea) 9
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7.  Sentimiento de inutilidad o de culpabilidad excesiva o
inapropiada casi todos los dias.

8.  Disminucion de la capacidad para pensar o concen-
trarse, o de tomar decisiones casi todos los dias.

9. Pensamientos de muerte recurrentes, ideas suicidas
recurrentes sin un plan determinado intento de suici-
dio o un plan especifico para llevarlo a cabo.

B. Los sintomas causan malestar clinicamente significativo
o deterioro enlo social, laboral u otras areas importantes del
funcionamiento.

C. Elepisodio no se puede atribuir a los efectos fisiolégicos
de una sustancia o de otra afeccién médica.

Trastornos
depresivos

Alteracion en el estado de animo que in-
fluye en todas las esferas del individuo, se
instala progresivamente, es persistente en
el tiempo y se refleja en el pensamiento,
la conducta, la actividad psicomotora, las
manifestaciones somaticas y en la manera
como el individuo se relaciona y percibe el
medio ambiente

Episodio de depresion mayor:

D.Cinco o mas de los sintomas siguientes han estado pre-
sentes durante el mismo periodo de dos semanas y repre-
sentan un cambio del funcionamiento anterior; al menos
uno de los sintomas es estado de &nimo deprimido o pérdida
de interés o placer.

10. Estado de animo deprimido la mayor parte del dia, casi
todos los dias, segun se desprende de la informacion
subjetiva o de la observacion por parte de otras per-
sonas.

1. Disminucion importante del interés o el placer por to-
das o casi todas las actividades la mayor parte del dia,
casi todos los dias.

12. Pérdida importante de peso sin hacer dieta o aumen-
to de peso, o disminucion o aumento del apetito casi
todos lo dias.

13. Insomnio o hipersomnia casi todos los dias.

14. Agitacion o retraso psicomotor casi todos los dias.

15. Fatiga o pérdida de la energia casi todos los dias.

18. Sentimiento de inutilidad o de culpabilidad excesiva o
inapropiada casi todos los dias.

17.  Disminucion de la capacidad para pensar o concen-
trarse, o de tomar decisiones casi todos los dias.

18. Pensamientos de muerte recurrentes, ideas suicidas
recurrentes sin un plan determinado intento de suici-
dio o un plan especifico para llevarlo a cabo.

E.Los sintomas causan malestar clinicamente significativo
o deterioro en lo social, laboral u otras areas importantes del
funcionamiento.

El episodio no se puede atribuir a los efectos fisiolégicos de
una sustancia o de otra afeccion médica.

Trastornos de
ansiedad

Es un afecto relacionado con el miedo y
similar en su percepcién, pero que no obe-
dece a un estimulo amenazante externo,
sino a un temor procedente de la interiori-
dad psiquica.

Trastorno de ansiedad generalizada:

A. Ansiedad y preocupacion excesiva, que se produce du-
rante mas dias de los que ha estado ausente durante un
minimo de seis meses, en relacion con diversos sucesos o
actividades.

B. Alindividuo le es dificil controlar la preocupacion.

C. Laansiedady la preocupacion se asocia a tres de los seis
sintomas siguientes:

1. Inquietud o sensacion de estar atrapado o con los
nervios de punta

2.  Facilidad para fatigarse

3.  Dificultad para concentrarse o quedarse con la mente
en blanco

4. lrritabilidad

5. Tension muscular

6. Problemas de sueno

D. Laansiedad, la preocupacion o los sintomas fisico causan
malestar clinicamente significativo o deterioro en lo social,
laboral u otras areas importantes del funcionamiento.

E. La alteracion no se puede atribuir a los efectos fisiologi-
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cos de una sustancia.

F. La alteracion no se explica mejor por otro trastorno men-
tal.

Trastornos de
la personalidad

Comprenden patrones de conduc-
ta arraigados y perdurables que
se manifiestan como respuestas
inflexibles a un amplio espectro
de situaciones personales y so-
ciales. Representan desviaciones
extremas o relevantes de la forma
en que el individuo promedio de
una cultura dada, percibe, piensa
y sobre todo, se relaciona con los
demas.

Trastorno general de la personalidad:

A. Un patron permanente de experiencia interna y de com-
portamiento que se aparta acusadamente de las expectati-
vas de la cultura del sujeto. Este patron se manifiesta en dos
0 mas de las siguientes areas:

1. Cognicion (formas de percibir e interpretarse a uno
mismo, a otras personas y a los acontecimientos)

2.  Afectividad (el rango, laintensidad, la labilidad y la ade-
cuacion de la respuesta emocional)

3. Funcionamiento interpersonal

4. Control de los impulsos

B. El patrén persistente es inflexible y se extiende a una am-
plia gama de situaciones personalesy sociales.

C. El patrén persistente provoca malestar clinicamente sig-
nificativo o deterioro de la actividad social, laboral o en otras
areas importantes.

D. El patrén es estable y de larga duracion, y su inicio se re-
monta al menos a la adolescencia o edad adulta temprana.
E. El patron persistente no se explica mejor como una mani-
festacion o consecuencia de otro trastorno mental

F. El patron persistente no es atribuible a los efectos fisi-
ologicos de una sustancia o de otra afeccion médica.

Fuente: Tomado para fines académicos, Basados en Gomez C, Hernandez G, Jordan M, Rojas A, Santacruz H, Uribe J. Psiquiatria
clinica diagnostico y tratamiento en ninos, adolescentes y adultos. Colombia: Panamericana; 2008. OMS, Guia de bolsillo de la clasifi-
cacion CIE 10, Clasificacion de los trastornos mentales y del comportamiento. EE.UU: Panamericana; 2000.

de letalidad, mientras que las asociaciones con
menor tasa de mortalidad son dislipidemia, alergias,
migrana, problemas de vision y problemas auditivos
(7).

Diversos estudios han encontrado asociaciones
sustanciales de mortalidad prematura atribuida a
comorbilidadesmeédicasgeneralescomoenfermedad
cardiaca, diabetes, cancer, sindrome metabdlico y
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (7, 11, 12,
13). Enfermedades que se consideran en aumento en
los paises de ingresos bajos y medios (9).

Trastornos psicaticos
Esquizofrenia

Las personas que viven con esquizofrenia tienen
una esperanza de vida reducida de 10 a 25 anos con
respecto a la poblacién general, siendo el suicidio
la causa mas comun de muerte (14, 15, 16, 17, 19, 20).

El comportamiento suicida va desde
pensamientos repetidos de suicidarse (ideacion
suicida), la elaboracion de un plan suicida, intento
de suicidio hasta el suicidio consumado (14, 15).

Las personas que reportaron ideacion suicida
tienen un riesgo 5,8 veces mayor de suicidio, que
aquellas sin ideacion. Esta ideacion se encuentra
asociada con sintomas psiquiatricos graves como

los sintomas depresivos, los cuales generalmente
producen una gran carga econdmica, estigma social
y discriminacion (15, 19).

El género masculino se asocia con mayor
prevalenciadeideacionsuicida, mientraslasmujeres
experimentan més estigma , tienen una tasa de
desempleo mas alta, una tasa mas alta de consumo
de alcohol y niveles mas altos de impulsividad vy
agresion, todo lo cual se relaciona un mayor riesgo
de suicidio consumado (15, 18).

La mayoria de causas naturales asociadas a
esquizofreniafueronlasenfermedadesrespiratorias,
cardiovascularesy el cancer (16, 17, 18). El exceso de
morbilidad cardiovascular y una mayor prevalencia
de muerte subita cardiaca contribuye a la mortalidad
prematura en la esquizofrenia (18).

Los pacientes con esquizofrenia, incluso antes
del episodio psicotico, se han observado con
alteraciones metabolicas, como aumento de la
grasa abdominal y el colesterol total, resultado que
se encuentra asociado a factores socioeconémicos,
genéticos y bioldgicos (13, 17).

La etiologia del sindrome metabdlico en este
tipo de pacientes es multifactorial y esto incluye
farmacos psicotropicos como los antipsicdticos,
desregulaciones inmunometabolicas y factores
de riesgo relacionados con el estilo de vida como:
inactividad fisica, tabaquismo, ingesta excesiva
de alcohol, falta de sueno y patrones nutricionales
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poco saludables (16).

El sindrome de Brugrada (SBr) por ejemplo, es
una causa importante pero poco reconocida de
muerte subita cardiaca. Se ve mas comuUnmente
en la esquizofrenia que en la poblacién general.
La esquizofrenia y el SBr comparten anomalias
similares del canal de calcio lo cual puede resultar
en una conductividad miocardica aberrante. (18)

Laetiologiadelamuerte prematuraanteriormente
descrita, es multifactorial, aumentando asi las tasas
de mortalidad general, por causas naturales y no
naturales, las cuales se ven drasticamente elevadas
en el primer afo de diagnostico (19, 20).

Trastornos afectivos

Trastorno afectivo bipolar (TB)

El TB es un trastorno mental grave que afecta
mas del 1% de la poblaciéon, con una prevalencia de
por vidadel 2,4% y una tasa de incidencia de nuevos
casos en un ano del 1,4% generando altas tasas de
pérdida en la calidad de viday muerte prematura(21,
22,23).

Aunque los pacientes con TB pierden menos
anos de vida que aquellos con esquizofrenia (22),
este se relaciona con una alta tasa de mortalidad
por autolesion, encontrandose que el 4-19% de los
pacientes acaban su vida a través del suicidio, ya
gue sus métodos son mas letales que los del resto
de la poblacion, mientras que el 20-60% intenta
suicidarse por lo menos una vez en la vida (5).
Llevando asi a una pérdida de aproximadamente 13
anos de vida potencial con respecto a la poblacién
general, que es mas significativa en la poblacién
masculina (22).

El vinculo de TB con morbilidad fisica se
puede explicar por la presencia de factores
como la susceptibilidad genética y mecanismos
fisiopatoldgicos coexistentes (22).

En las tasas de mortalidad por TB contribuyen
las causas naturales y no naturales, dentro de las
causas naturales se evidencian enfermedades
cardiovasculares, respiratorias, sindrome
metabdlico, fragilidad en el adulto mayor, cancer
y enfermedades infecciosas como neumonia por
influenza. Mientras que la mayor proporcion de
causas no naturales estd dada por el suicidio (22
,23).

En estudios realizados a este grupo de pacientes
se encontré IMC mas alto, niveles altos de glucosa,
colesterol total, colesterol LDL y niveles mas bajos
de HDL. Sin embargo, los pacientes con TB tipo |
tienen un riesgo significativamente menor de MeTS
(12).
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Esta alteracion metabdlica es aun mas marcada
en pacientes con uso de antipsicoticos y atencién
médica inequitativa (22). Segun la evidencia los
pacientes con uso de Olanzapina, quetiapina y
risperidona se asociaron con mayor masa corporal
(12), por lo que deben tener un control estricto de
glucosa plasmatica en ayunas, lipidos y presién
arterial (24, 25).

Trastorno depresivo

Los trastornos depresivos presentan una
prevalencia del 16% de la poblacion mundial. Se
ha descrito que la depresion diagnosticada en
jovenes se asocia con mayor riesgo de resultados
adversos para la salud, como abuso de sustancias,
ateroesclerosis, enfermedad cardiovascular
tempranay muerte prematura (6, 26).

Los individuos que recibieron un diagnodstico
de depresion durante la ninez o la adolescencia
parecian tener un mayorriesgo relativoy absoluto de
morbilidad y mortalidad posterior, particularmente
por autolesion intencional (27, 31).

Lapresenciadelostrastornosdepresivosdurante
la vida aumenta el riesgo de padecer de trastornos
del sistema nervioso, diabetes mellitus tipo I,
hepatitis viral, enfermedad renal y enfermedades
hepaticas. Las mujeres presentanriesgos relativosy
absolutos masaltosde padecerlesiones, infecciones
genitourinarias y riesgos relativos moderadamente

mas altos de infecciones gastrointestinales,
respiratorias y algunos trastornos de la piel (6, 13,
28, 29).

Mientras que los hombres tienen riesgos

comparativamente elevados de obesidad, trastornos
de tiroides, trastornos de glandulas endocrinas,
enfermedad celiaca, trastorno del tejido conectivo
y dermatitis (8).

Se evidencié que la coexistencia de la depresion
con el consumo de sustancias psicoactivas y el
trastorno de ansiedad aumenta la prevalencia de
enfermedades somaticas y mortalidad (6).

Losmedicamentosantidepresivos, especialmente
los antidepresivos triciclicos y los inhibidores de la
recaptacién de serotoninay norepinefrinaaumentan
el control vagal cardiaco, lo que contribuye a la
elevacion de la presion arterial sistélicay diastélica.
La amitriptilina, la mirtazapina y la paroxetina se
asociaron con un riesgo mayor de aumento de peso,
mientras que la fluoxetina y el bupropion se asocian
con pérdida de peso (30, 31, 32).

Trastornos neuroticos

La mortalidad en el trastorno de ansiedad
generalizada, el trastorno obsesivo compulsivo y el
trastorno de estrés postraumatico fue 1,66 veces
mayor que la de la poblacion general (33, 34).
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Trastorno de ansiedad (TAG)

El TAG es el trastorno de ansiedad mas comun
que se observa en la atencion primaria y afecta
aproximadamente a un 4-7% de los adultos
estadounidenses.

Seqgun lo reportado por la literatura es una de
las principales causas de carga de discapacidad en
todo el mundo, sobre todo en aquellos paises con
altas tasas de abuso infantil, violencia de parejay
conflicto armado (35, 36).

Las personas con TAG tienen un mayor riesgo de
muerte cardiovascular, independientemente de los
factores de riesgo convencionales de la enfermedad
y la presencia de sindrome metabdlico (35).

Este grupo de pacientes tienen mayor riesgo de
intentos de suicidio, y aquellos con enfermedades
cardiovasculares concurrentes presentan mas
episodiosdeinfartoagudodemiocardio,insuficiencia
cardiaca, accidentes cerebrovasculares, ataque
isquémico cerebrovascular, ataque isquémico
transitorio y muerte (35).

Trastorno de panico (TP)

Los pacientes con TP exhibieron un riesgo de
mortalidad mayor con respecto a la poblacién
general. Este trastorno exacerbalas comorbilidades,
particularmente entre personas con mala salud (33).

Se ha evidenciado una asociacion bidireccional
entre TP y enfermedades respiratorias, se asocia
una prevalencia elevada de por vida de enfermedad
pulmonar obstructiva cronica (EPOC), asi como los
adultos jovenes con asma tienen 4,5 veces mas
probabilidades de desarrollar TP (35).

ElI TP no se asocio con muerte prematura por
enfermedades cardiovasculares, sélo las mujeres
con TP tenian un riesgo elevado de muerte cardiaca
subita (35).

Las mujeres con TP y consumo de alcohol tienen
mas probabilidades de presentar comorbilidad con
trastorno depresivo, trastorno de personalidad
y trastornos del sueno. Por el contrario, los
hombres con TP y consumo de alcohol tienen mas
probabilidades de tener comorbilidad por trastorno
del sueno y otros trastornos por uso de sustancias
que el resto de la poblacion (37).

Trastorno de la personalidad

Los trastornos de la personalidad implican
desviaciones en la cognicidon, la afectividad, el
funcionamiento interpersonal y el control de
impulsos. La literatura reporta un alto riesgo de

morir prematuramente debido a estas conductas
impulsivas, asi como mayor riesgo de sucumbir a la
violencia (38).

Las muertes tempranas se atribuyen a causas
meédicas  naturales, incluidas  enfermedades
cardiacas, cerebrovasculares, cancer y
enfermedades respiratorias (39, 40).

Se ha encontrado una relacion de la morbilidad
y las convulsiones, evidenciando que los nifos que
presentan antecedente de convulsiones febriles,
epilepsia o ambos, tienen un riesgo relativo
y acumulativo de desarrollar trastornos de la
personalidad en la adolescencia y los primeros anos
de la edad adulta (41).

El aumento del riesgo puede explicarse por el
consumodealcoholydrogas,yaquelacodependencia
con alcohol tiene un mayor riesgo de muerte
natural, incluidas las muertes cardiovasculares vy
gastrointestinales (41).

Los pacientes dependientes de las
metanfetaminas también tienen un mayor riesgo
de muerte natural, especialmente por eventos
cardiovasculares (41).

Trastorno por déficit de atenciéon e
hiperactividad (TDAH):

El TDAH afecta al 5% de los ninos y adolescentes
y al 2,5% de los adultos en todo el mundo. Un
estudio Danés encontro un riesgo 2 veces mayor de
mortalidad por todas las causas, con lesiones no
intencionales como la principal causa. La asociacion
fue mas fuerte cuando se diagnosticd en la edad
adulta, y la tasa de mortalidad fue mas alta entre las
personas con trastorno de la conducta recurrente
(42, 43, 44).

Los factores que se relacionan con aumento de
la muerte prematura son: el trastorno por consumo
de sustancias, las lesiones no intencionales, el
trastorno de la conducta y la conducta suicida.
Este riesgo se aumenta cuando se presentan
comorbilidades psiquiatricas, con el consumo de
sustancias psicoactivas o con los trastornos de los
estados de dnimo (42, 43, 45, 46).

La aparicion temprana se asoci6 con un mayor
riesgo de mortalidad por causas naturales como
las neoplasias. Mientras que la aparicién tardia
contribuyd sustancialmente a los riesgos de
mortalidad por causas no naturales, incluido el
suicidio y las lesiones no intencionales (42).

La asociacion entre el TDAH y el riesgo de

muerte por causas naturales podria explicarse en
gran medida por la coexistencia de trastornos de
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aparicion temprana, incluidos el trastorno de la
conducta/trastorno de oposicion desafiante, el
trastorno del espectro autista y el déficit cognitivo
(42, 44).

Trastorno por consumo de sustancias psicoactivas:

Casi la mitad de los adictos a sustancias
psicoactivas murieron prematuramente, dos tercios
tuvieron una muerte relacionada con las drogas,
siendo los opiaceos el predictor mas fuerte. La
sobredosis y laintoxicacidon causaron la mitad de las
muertes (47, 48).

La administracion intravenosa es la causa mas
comuny el cannabis fue la sustancia principal sobre
todo en las mujeres (47).

Algunos predictores de mortalidad por consumo
de sustancias son el sexo masculino, la psicosis
primaria, los sindromes del estado de animo y de
ansiedad (47).

El uso de sustancias siempre expone a la persona
al riesgo de contraer trastornos somaticos graves
como enfermedades hepaticas, insuficiencia
cardiacay epilepsia. El género masculinoy la mezcla
de alcohol con otras drogas fueron los predictores
de muerte por trastornos somaticos (47, 49, 50, 51,
52).

Los pacientes con recaidas murieron
prematuramente a la edad media de 48 anos
principalmente por ataque cardiaco o insuficiencia
cardiaca (53).

Patrones imagenologicos en los trastornos
psiquiatricos:

Se ha documentado la presencia de cambios
estructurales en los estudios de neuroimagenes de
algunos trastornos psiquiatricos (1), en la tabla 2 se
describen sus principales caracteristicas.

Conclusiones

« Los trastornos psiquiatricos generan una
alta carga de morbimortalidad, las personas
con 2 o mas tipos de trastornos mentales
experimentan una esperanza de vida mas
corta en comparacion con las que presentan
un solo trastorno.

« Las principales causas de muerte asociadas
a los trastornos mentales son las causas
externas (suicidio, accidentes), siendo el
suicidio la lesion con la tasa mas alta de anos
de vida perdidos.

« Se ha evidenciado una asociacion sustancial
de mortalidad prematura atribuida a
comorbilidades médicas generales como
enfermedad cardiaca, diabetes, cancer,
sindrome metabolico y enfermedad pulmonar
obstructiva croénica.

« La mayoria de causas naturales asociadas
a esquizofrenia fueron las enfermedades
respiratorias, cardiovasculares y el cancer.

« EIl vinculo de trastorno afectivo bipolar con
morbilidad fisica se puede explicar por la
presenciade factores como lasusceptibilidad
genética y mecanismos fisiopatologicos
coexistentes.

« La presencia de los trastornos depresivos
durante la vida aumenta el riesgo de padecer
de trastornos del sistema nervioso, diabetes
mellitus tipo IlI, hepatitis viral, enfermedad
renal y enfermedades hepaticas.

« Las personas con trastorno de ansiedad
generalizado tienen un mayor riesgo de
muerte cardiovascular y de presencia de
sindrome metabodlico.

Tabla 2. Caracteristicas imagenologicas de los trastornos psiquiatricos

Trastorno Neuroimagenes

Esquizofrenia Tomografia axial computarizada:

. Asimetria cerebral anormal

. Volumen cerebelar disminuido

. Cambios en la densidad cerebral
Resonancia magnética:

. Agrandamiento de los ventriculos laterales y del tercer ventriculo, y la disminucion del volumen cortical.

. Reduccion volumétrica del complejo amigdalo- hipocampal y del giro parahipocampal

Trastorno depresivo Resonancia magnética funcional:

emocionales.

. Cambios en el grosor y el volumen cortical
. Hiperactivaciones en amigdala- ganglios basales en presencia de estimulos que evocan memorias

Fuente. Tomado para fines académicos basados en Gémez C, Hernandez G, Jordan M, Rojas A, Santacruz H, Uribe J. Psiquiatria clinica
diagnostico y tratamiento en ninos, adolescentes y adultos. Colombia: Panamericana; 2008
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« Se ha evidenciado una asociacion
bidireccional entre el trastorno de panico
y enfermedades respiratorias, se asocia
una prevalencia elevada de por vida de
enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

« Las muertes tempranas en el trastorno de la
personalidad se atribuyen a causas médicas
naturales, incluidas enfermedades cardiacas,
cerebrovasculares, cancer y enfermedades
respiratorias.

« La aparicion temprana del trastorno por
déficit de atenciodn e hiperactividad se asocio
conun mayorriesgo de mortalidad por causas
naturales como las neoplasias.

« Casi la mitad de los adictos a sustancias
psicoactivas murieron prematuramente, dos
tercios tuvieron una muerte relacionada con
las drogas, siendo los opiaceos el predictor
mas fuerte.

Responsabilidades morales, éticas y bioéticas
Proteccion de personas y animales

Los autores declaramos que, para este estudio,
no se realizé experimentacion en seres humanos ni

Algoritmo de seguimiento

Figura 2. Seguimiento segun factores de riesgo

enanimales. Este trabajo de investigacién noimplica
riesgos nidilemas éticos, por cuanto su desarrollo se
hizo con temporalidad retrospectiva. El proyecto fue
revisado y aprobado por el comité de investigacion
del centro hospitalario. En todo momento se cuido
el anonimato y confidencialidad de los datos, asi.
como laintegridad de los pacientes.

Confidencialidad de datos

Los autores declaramos que se han seguido
los protocolos de los centros de trabajo en salud,
sobre la publicacién de los datos presentados de los
pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento
informado

Los autores declaramos que en este escrito

académico no aparecen datos privados, personales
o dejuicio de recato propio de los pacientes.

Financiacion

No existi6 financiaciéon para el desarrollo,
sustentacion académicay difusién pedagdgica.
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Fuente: Elaboracion propia de los autores para fines académicos de este estudio
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Potencial Conflicto de Interés (es)

Cc
e

Los autores manifiestan que no existe ningun(os)
onflicto(s) de interés(es), en lo expuesto en este
scrito estrictamente académico.

Bibliografia

1.

2

American Psychiatric association. (2014). Diagnostic and
statistical Manual of Mental Disorders. Ed. Panamericana.

. Organizacién Mundial de la Salud. (17 de junio del 2022).
La OMS subraya la urgencia de transformar la salud
mental y los cuidados conexos. https://www.who.int/es/
news/item/17-06-2022-who-highlights-urgent-need-to-
transform-mental-health-and-mental-health-care

. Ministerio de salud y proteccion social. (10 de octubre

del 2022). Salud mental: asunto de todos. https://www.

minsalud.gov.co/Paginas/Salud-mental-asunto-de-

todos.aspx

Weye, N., Momen, N. C., Christensen, M. K., lburg, K.

M., Dalsgaard, S., Laursen, T. M., Mortensen, P. B.,

Santomauro, D. F., Scott, J. G., Whiteford, H. A., McGrath,

J. J., & Plana-Ripoll, 0. (2020). Association of Specific

Mental Disorders with Premature Mortality in the Danish

Population Using Alternative Measurement Methods.

JAMA Network Open, 3(6). https://doi.org/10.1001/

jamanetworkopen.2020.6646

. Dome, P., Rihmer, Z., & Gonda, X. (2019). Suicide risk in
bipolar disorder: A brief review. In Medicina (Lithuania)
(Vol. 55, Issue 8). MDPI AG. https://doi.org/10.3390/
medicinab5080403

. Leone, M., Kuja-Halkola, R., Leval, A., D'Onofrio, B. M.,
Larsson, H., Lichtenstein, P., & Bergen, S. E. (2021).
Association of Youth Depression with Subsequent
Somatic Diseases and Premature Death. JAMA
Psychiatry, 78(3), 302-310. https://doi.org/10.1001/
jamapsychiatry.2020.3786

7. Momen, N. C., Plana-Ripoll, 0., Agerbo, E., Christensen, M.

10.

16

K., Iburg, K. M., Laursen, T. M., Mortensen, P. B., Pedersen,
C. B., Prior, A., Weye, N., & McGrath, J. J.(2022). Mortality
Associated with Mental Disorders and Comorbid General
Medical Conditions. JAMA Psychiatry, 79(5), 444-453.
https://doi.org/10.1001/jamapsychiatry.2022.0347
. Weye, N., Momen, N. C., Christensen, M. K., Iburg, K.
M., Dalsgaard, S., Laursen, T. M., Mortensen, P. B.,
Santomauro, D. F., Scott, J. G., Whiteford, H. A., McGrath,
J. J., & Plana-Ripoll, 0. (2020). Association of Specific
Mental Disorders with Premature Mortality in the Danish
Population Using Alternative Measurement Methods.
JAMA Network Open, 3(6). https://doi.org/10.1001/
jamanetworkopen.2020.6646
. Plana-Ripoll, 0., Pedersen, C. B., Agerbo, E., Holtz, Y.,
Erlangsen, A., Canudas-Romo, V., Andersen, P. K.,
Charlson, F. J., Christensen, M. K., Erskine, H. E., Ferrari,
A.J., Iburg, K. M., Momen, N., Mortensen, P. B., Nordentoft,
M., Santomauro, D. F., Scott, J. G., Whiteford, H. A., Weye,
N., ... Laursen, T. M. (2019). A comprehensive analysis of
mortality-related health metrics associated with mental
disorders: a nationwide, register-based cohort study. The
Lancet, 394(10211), 1827-1835. https://doi.org/10.1016/
S0140-6736(19)32316-5
Kuo, C. J., Chen, W. Y., Tsai, S. Y., Chen, P. H., Ko, K. T., &
Chen, C. C.(2019). Excessive mortality and causes of death
among patients with personality disorder with comorbid
psychiatric disorders. Social Psychiatry and Psychiatric
Epidemiology, 54(1), 121-130. https://doi.org/10.1007/

ISSN: 2745-0252 (En Linea)

20.

21.

22.

s00127-018-1587-x

. Sariaslan, A., Sharpe, M., Larsson, H., Wolf, A., Lichtenstein,

P., & Fazel, S. (2022). Psychiatric comorbidity and risk
of premature mortality and suicide among those with
chronic respiratory diseases, cardiovascular diseases,
and diabetes in Sweden: A nationwide matched cohort
study of over 1 million patients and their unaffected
siblings. PloS Medicine, 19(1). https://doi.org/10.1371/
journal.pmed.1003864

. Penninx, B. W. J. H., Sjors, ;, & Lange, M. M. (2018).

Metabolic syndrome in psychiatric patients: overview,
mechanisms, and implications. www.dialogues-cns.org

. ®g0d060ong-Nounerog, I1., Aonunaxkomovrov, E., & Madiavoc,

M. (n.d.). HaBogpuvcioroywkol unyavicpol pelldovov youytkov
Satapaymy eUTAEKOUEVOL OTNV OVATTLEN KOPOLOYYELOKDV
voonuatov.  https://doi.org/10.22365/jpsych.2021.038/
Psychiatriki

. Bai, W., Liu, Z. H., Jiang, Y. Y., Zhang, Q. E., Rao, W. W.,

Cheung, T., Hall, B. J., & Xiang, Y. T. (2021). Worldwide
prevalence of suicidal ideation and suicide plan
among people with schizophrenia: a meta-analysis
and systematic review of epidemiological surveys. In
Translational Psychiatry (Vol. 11, Issue 1). Springer Nature.
https://doi.org/10.1038/s41398-021-01671-6

. Dong, M., Wang, S. B., Wang, F., Zhang, L., Ungvari, G.

S.. Ng, C. H., Meng, X., Yuan, Z., Wang, G., & Xiang, Y. T.
(2019). Suicide-related behaviours in schizophrenia in
China: A comprehensive meta-analysis. Epidemiology
and Psychiatric Sciences, 28(3), 290-299. https://doi.
org/10.1017/S2045796017000476

. Challa, F., Getahun, T., Sileshi, M., Geto, Z., Kelkile, T.

S., Gurmessa, S., Medhin, G., Mesfin, M., Alemayehu,
M., Shumet, T., Mulugeta, A., Bekele, D., Borba, C. P. C.,
Oppenheim, C. E., Henderson, D. C., Fekadu, A., Carobene,
A., & Teferra, S.(2021). Prevalence of metabolic syndrome
among patients with schizophrenia in Ethiopia. BMC
Psychiatry,  21(1). https://doi.org/10.1186/s12888-021-
03631-2

. Rastogi, A., Viani-Walsh, D., Akbari, S., Gall, N., Gaughran,

F., & Lally, J. (2020). Pathogenesis and management of
Brugada syndrome in schizophrenia: A scoping review. In
General Hospital Psychiatry (Vol. 67, pp. 83-91). Elsevier
Inc. https://doi.org/10.1016/j.genhosppsych.2020.09.003

. Yung, N. C. L., Wong, C. S. M., Chan, J. K. N., & Chang, W.

C.(2022). Mortality rates in people with first diagnosis of
schizophrenia-spectrum disorders: A 5-year population-
based cohort study. Australian and New Zealand Journal
of Psychiatry. https://doi.org/10.1177/0004867422112157

. Yung, N. C. L., Wong, C. S. M., Chan, J. K. N., Chen, E. Y.

H., & Chang, W. C. (2021). Excess Mortality and Life-
Years Lost in People with Schizophrenia and Other Non-
affective Psychoses: An 11-Year Population-Based Cohort
Study. Schizophrenia Bulletin, 47(2), 474-484. https://doi.
org/10.1093/schbul/sbaal37

Laursen, T. M. (2019). Causes of premature mortality in
schizophrenia: A review of literature published in 2018.
In Current Opinion in Psychiatry (Vol. 32, Issue 5, pp.
388-393). Lippincott Williams and Wilkins. https://doi.
org/10.1097/YC0.0000000000000530

Atagiin, M. 1., &Oral, T.(2021). Acuteandlong term treatment
of manic episodes in bipolar disorder. In Noropsikiyatri
Arsivi (Vol. 58, pp. S24-S30). Turkish Neuropsychiatric
Society. https://doi.org/10.29399/npa.27411

Chan, J. K. N., Tong, C. C. H. Y., Wong, C. S. M., Chen, E.
Y. H., & Chang, W. C. (2022). Life expectancy and years of
potential life lost in bipolar disorder: systematic review
and meta-analysis. In British Journal of Psychiatry (Vol.


https://www.who.int/es/news/item/17-06-2022-who-highlights-urgent-need-to-transform-mental-health-and-mental-health-care
https://www.who.int/es/news/item/17-06-2022-who-highlights-urgent-need-to-transform-mental-health-and-mental-health-care
https://www.who.int/es/news/item/17-06-2022-who-highlights-urgent-need-to-transform-mental-health-and-mental-health-care
https://www.minsalud.gov.co/Paginas/Salud-mental-asunto-de-todos.aspx
https://www.minsalud.gov.co/Paginas/Salud-mental-asunto-de-todos.aspx
https://www.minsalud.gov.co/Paginas/Salud-mental-asunto-de-todos.aspx
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2020.6646
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2020.6646
https://doi
https://doi
https://doi
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2020.6646
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2020.6646
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(19)32316-5
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(19)32316-5
https://doi
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003864
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003864
http://www.dialogues-cns.org
https://doi
https://doi.org/10.1038/s41398-021-01671-6
https://doi
https://doi.org/10.1016/j.genhosppsych.2020.09.003
https://doi.org/10.1177/0004867422112157
https://doi
https://doi

Muerte prematura en pacientes psiquiatricos, un verdadero enigma

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

221, Issue 3, pp. 567-576). Cambridge University Press.
Yung, N. C. L., Wong, C. S. M., Chan, J. K. N., Chen, E.
Y. H., & Chang, W. C. (2021). Excess Mortality and Life-
Years Lost in People with Schizophrenia and Other Non-
affective Psychoses: An 11-Year Population-Based Cohort
Study. Schizophrenia Bulletin, 47(2), 474-484. https://doi.
org/10.1093/schbul/sbaal37

Serretti, A., & Porcelli, S. (2018). Antidepressant induced
weight gain. In BMJ (Online) (Vol. 361). BMJ Publishing
Group. https://doi.org/10.1136/bmj.k2151

Penninx, B. W. J. H., Sjors, ;, & Lange, M. M. (2018).
Metabolic syndrome in psychiatric patients: overview,
mechanisms, and implications. www.dialogues-cns.org
Vieta, E., Alonso, J., Pérez-Sola, V., Roca, M., Hernando,
T., Sicras-Mainar, A., Sicras-Navarro, A., Herrera, B.,
& Gabilondo, A. (2021). Epidemiology and costs of
depressive disorder in Spain: the EPICO study. European
Neuropsychopharmacology, 50, 93-103. https://doi.
org/10.1016/j.euroneuro.2021.04.022

Walter, F., Carr, M. J., Mok, P.L. H., Antonsen, S., Pedersen,
C. B., Shaw, J., & Webb, R. T.(2018). Suicide methods and
specific types of accidental death and fatal poisoning
among discharged psychiatric patients: A national cohort
study. Journal of Clinical Psychiatry, 79(6). https://doi.
org/10.4088/JCP.17m11809

Mutz, J., Choudhury, U., Zhao, J., & Dregan, A. (2022).
Frailty in individuals with depression, bipolar disorder
and anxiety disorders: longitudinal analyses of all-
cause mortality. BMC Medicine, 20(1), 274. https://doi.
org/10.1186/s12916-022-02474-2

Chen, P. H., Tsai, S. Y., Pan, C. H., Chang, H. M., Chen, Y.
L., Su, S.S., Chen, C. C., & Kuo, C. J.(2020). Incidence and
risk factors of sudden cardiac death in bipolar disorder
across the lifespan. Journal of Affective Disorders, 274,
210-217. https://doi.org/10.1016/j.jad.2020.05.094
Dedongh, B. M. (2021). Clinical pearls for the monitoring
and treatment of antipsychotic induced metabolic
syndrome. Mental Health Clinician, 11(6), 311-319. https://
doi.org/10.9740/MHC.2021.11.31

31.Atagiin, M.i.,&Oral, T.(2021). Acuteand long termtreatment

of manic episodes in bipolar disorder. In Noropsikiyatri
Arsivi (Vol. 58, pp. S24-S30). Turkish Neuropsychiatric
Society. https://doi.org/10.29399/npa.27411

32.0sborn, D. P. J., Marston, L., Nazareth, I|., King, M.

33.

B., Petersen, |., & Walters, K. (2017). Relative risks of
cardiovascular disease in people prescribed olanzapine,
risperidone and quetiapine. Schizophrenia Research, 183,
116-123. https://doi.org/10.1016/j.schres.2016.11.009
DeMartini, J., Patel, G., & Fancher, T. L.(2019). Generalized
anxiety disorder. Annals of Internal Medicine, 170(7),
ITC49-ITCB4. https://doi.org/10.7326/A1TC201904020

34.Global, regional, and national burden of 12 mental disorders

35.

36.

in 204 countries and territories, 1990-2019: a systematic
analysis for the Global Burden of Disease Study 2019.
(2022). The Lancet Psychiatry, 9(2), 137-150. https://doi.
org/10.1016/S2215-0366(21)00395-3

Chang, H. M., Pan, C. H., Chen, P. H., Chen, Y. L., Su, S. S.,
Tsai, S.Y.,Chen, C.C., & Kuo, C. J.(2022). Premature death
and causes of death among patients with panic disorder
and comorbid psychiatric disorders: A nationwide cohort
study. Journal of Psychiatric Research, 148, 340-347.
https://doi.org/10.1016/j.jpsychires.2022.02.006
Krupchanka, D., Chrtkova, D., Vitkova, M., Munzel, D.,
Cihafova, M., RGzickova, T., Winkler, P., Janouskova,
M., Albanese, E., & Sartorius, N. (2018). Experience of
stigma and discrimination in families of persons with
schizophrenia in the Czech Republic. Social Science

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45,

48.

47.

48.

and Medicine, 212, 129-135. https://doi.org/10.1016/j.
socscimed.2018.07.015

Chang, H. M., Pan, C. H., Chen, P. H., Chen, Y. L., Tai, M. H.,
Su, S. S., Tsai, S. Y., Chen, C. C., & Kuo, C. J. (2020). Sex
differences in incidence and psychiatric comorbidity for
alcohol dependence in patients with panic disorder. Drug
and Alcohol Dependence, 207. https://doi.org/10.1016/j.
drugalcdep.2019.107814

Davies, S. J. C., lwajomo, T., de Oliveira, C., Versloot, J.,
Reid, R. J., & Kurdyak, P.(2021). The impact of psychiatric
and medical comorbidity on the risk of mortality: A
population-based analysis. Psychological Medicine, 51(2),
320-328. https://doi.org/10.1017/S003329171900326X
Dreier, J. W., Pedersen, C. B., Cotsapas, C., & Christensen,
J. (2019). Childhood seizures and risk of psychiatric
disorders in adolescence and early adulthood: a Danish
nationwide cohort study. The Lancet Child and Adolescent
Health, 3(2), 99-108. https://doi.org/10.1016/S2352-
4642(18)30351-1

Khalifa, N. R., Gibbon, S., Vélim, B. A., Cheung, N. H. Y,
& McCarthy, L. (2020). Pharmacological interventions for
antisocial personality disorder. In Cochrane Database of
Systematic Reviews (Vol. 2020, Issue 9). John Wiley and
Sons Ltd. https://doi.org/10.1002/14651858.CD007667.
pub3

Kuo, C. J., Chen, W. Y., Tsai, S. Y., Chen, P. H., Ko, K. T., &
Chen, C. C.(2019). Excessive mortality and causes of death
among patients with personality disorder with comorbid
psychiatric disorders. Social Psychiatry and Psychiatric
Epidemiology, 54(1), 121-130. https://doi.org/10.1007/
s00127-018-1587-x

Sun, S., Kuja-Halkola, R., Faraone, S. v., D'Onofrio, B. M.,
Dalsgaard, S., Chang, Z., & Larsson, H.(2019). Association
of Psychiatric Comorbidity with the Risk of Premature
Death among Children and Adults with Attention-Deficit/
Hyperactivity Disorder. JAMA Psychiatry, 76(11), 1141-1149.
https://doi.org/10.1001/jamapsychiatry.2019.1944
Schiavone, N., Virta, M., Leppamaki, S., Launes, J.,
Vanninen, R., Tuulio-Henriksson, A., Jarvinen, |., Lehto,
E., Michelsson, K., & Hokkanen, L. (2022). Mortality
in individuals with childhood ADHD or subthreshold
symptoms - a prospective perinatal risk cohort study over
40 years. BMC Psychiatry, 22(1). https://doi.org/10.1186/
s12888-022-03967-3

Luderer, M., Kaplan-Wickel, N., Richter, A., Reinhard,
I.. Kiefer, F., & Weber, T. (2019). Screening for adult
attention-deficit/hyperactivity disorder in alcohol
dependent patients: Underreporting of ADHD symptoms
in self-report scales. Drug and Alcohol Dependence, 195,
52-58. https://doi.org/10.1016/j.drugalcdep.2018.11.020
Arican, I., Bass, N., Neelam, K., Wolfe, K., McQuillin,
A., & Giaroli, G. (2019). Prevalence of attention deficit
hyperactivity disorder symptoms in patients with
schizophrenia. Acta Psychiatrica Scandinavica, 139(1),
89-96. https://doi.org/10.1111/acps.12948

Luderer, M., Kaplan-Wickel, N., Richter, A., Reinhard,
I.. Kiefer, F., & Weber, T. (2019). Screening for adult
attention-deficit/hyperactivity disorder in alcohol
dependent patients: Underreporting of ADHD symptoms
in self-report scales. Drug and Alcohol Dependence, 195,
52-58. https://doi.org/10.1016/j.drugalcdep.2018.11.020
Fridell, M., Backstrom, M., Hesse, M., Krantz, P., Perrin, S.,
& Nyhlén, A.(2019). Prediction of psychiatric comorbidity
on premature deathin a cohort of patients with substance
use disorders: A 42-year follow-up. BMC Psychiatry, 19(1).
https://doi.org/10.1186/s12888-019-2098-3

Day, E., & Rudd, J. H. F. (2019). Alcohol use disorders

ISSN: 2745-0252 (En Linea) 17


https://doi.org/10.1016/j.euroneuro.2021.04.022
https://doi.org/10.1016/j.euroneuro.2021.04.022
https://doi
https://doi
https://doi
https://doi
https://doi.org/10.29399/npa.27411
https://doi.org/10.1016/j.schres.2016.11.009
https://doi.org/10.7326/AITC201904020
https://doi.org/10.1017/S003329171900326X
https://doi.org/10.1007/s00127-018-1587-x
https://doi.org/10.1007/s00127-018-1587-x
https://doi.org/10.1001/jamapsychiatry.2019.1944
https://doi.org/10.1186/s12888-022-03967-3
https://doi.org/10.1186/s12888-022-03967-3
https://doi.org/10.1111/acps.12948
https://doi.org/10.1186/s12888-019-2098-3

Scientific & Education Medical Journal / Vol. 7- N° 2 - 2022, 5-18

Merchan et al.

49.

50.

51.

52.

53.

18

and the heart. Addiction, 114(9), 1670-1678. https://doi.
org/10.1111/add.14703

Park, S., Rim, S. J., Jo, M. K., Lee, M. G., & Kim, C. E.
(2019). Comorbidity of Alcohol Use and Other Psychiatric
Disorders and Suicide Mortality: Data from the South
Korean National Health Insurance Cohort, 2002 to 2013.
Alcoholism: Clinical and Experimental Research, 43(5),
842-849. https://doi.org/10.1111/acer.13989

Witkiewitz, K., Litten, R. Z., & Leggio, L. (2019). Advances
in the science and treatment of alcohol use disorder. In
Sci. Adv (Vol. b).

Luderer, M., Kaplan-Wickel, N., Richter, A., Reinhard, |I.,
Kiefer, F., & Weber, T.(2019). Screening for adult attention-
deficit/hyperactivity disorder in alcohol dependent
patients: Underreporting of ADHD symptoms in self-
report scales. Drug and Alcohol Dependence, 195, 52-58.
https://doi.org/10.1016/j.drugalcdep.2018.11.020

Pohl, K., Moodley, P., & Dhanda, A. D. (2021). Alcohol's
impact on the gut and liver. In Nutrients (Vol. 13, Issue 9).
MDPI. https://doi.org/10.3390/nu13093170

Chikritzhs, T., & Livingston, M. (2021). Alcohol and the risk
of injury. In Nutrients (Vol. 13, Issue 8). MDPI. https://doi.
org/10.3390/nu13082777

ISSN: 2745-0252 (En Linea)


https://doi.org/10.1111/add.14703
https://doi.org/10.1111/add.14703
https://doi.org/10.1111/acer.13989

Scientifics

Education
Medical
Jour

Scientific & Education Medical Journal / Vol. 7, N° 2, 2022

Realidades clinicosistémicas postpandemia, COVID 19

German David Plazas Vega' ¥, Lina Maryudi Rodriguez Lépez?

1German David Plazas Vega*, Universidad El Bosque, germandavidplazas@gmail.com
2 Lina Maryudi Rodriguez Lépez, Universidad del Tolima, linismrl@gmail.com

Historia del Articulo:

Recibido el 15 de agosto de 2021
Aceptado el 16 de mayo de 2022
On-line el 15 de julio de 2022

Palabras Clave:

COVID, cardiopulmonar, dermatologia,
oculootorrinolaringologia, complicaciones,
secuelas.

Keywords:

COVID, cardiopulmonary, dermatology,

oculootolaryngology, complications, sequelae.

Resumen

Al final del 2019 un nuevo coronavirus fue identificado como la causa de varios casos
de neumonia en Wuhan, una ciudad en la provincia de Hubei en China, con un posterior
crecimiento exponencial de su propagacion inicialmente en su pais de origen y
posteriormente a nivel mundial, llegando al punto de ser declarada oficialmente como
pandemia aproximadamente a los 3 meses de su aparicion.

De manera general se ha establecido que hay unaimportante proporcion de pacientes
con SARS-CoV-2 subdiagnosticados, esto debido a que por un lado varios de ellos
son asintomaticos y otros a que no se les realiza estudios debido a que su cuadro
clinico es similar al de otros virus respiratorios; sin embargo se ha determinado que
de aquellos que desarrollan sintomas cerca del 80% presentan sintomas leves, 15%
gravesy 5% criticos, con una letalidad estimada de 2.3%.

Por las caracteristicas propias del virus y por la historia natural de la enfermedad
los principales sintomas, complicaciones y secuelas (independientemente de la
severidad) son los relacionados con las vias respiratorias y el sistema pulmonar, sin
embargo también puede desarrollarse afeccion en multiples érganos del cuerpo.

El presente trabajo busca revisar la literatura y determinar las principales secuelas
del COVID 19y lo relacionado con ellas a nivel pulmonar (por ser el principal sistema
afectado como se menciond previamente), asi como también tiene la intencion de
evaluar las afecciones a nivel cardiaco, dermatolégico y oculotorrinolaringico, lo
anterior tomando en cuenta el momento postpandemia en el que nos encontramosy
el conocimiento e investigaciones que se han desarrollado a cabo.

Abstract

At the end of 2019, a new coronavirus was identified as the cause of several cases
of pneumonia in Wuhan, a city in the province of Hubei in China, with subsequent
exponential growth of its spread initially in its country of origin and later worldwide,
reaching the point of being officially declared a pandemic approximately 3 months
after its appearance.

In general, it has been established that there is a significant proportion of patients
with SARS-CoV-2 underdiagnosed, because on the one hand, several of them are
asymptomatic and others are not studied because their clinical picture is similar to
that of other respiratory viruses; however, it has been determined that of those who
develop symptoms about 80% have mild, 15% severe and 5% critical symptoms, with
an estimated lethality of 2.3%.

Due to the characteristics of the virus and the natural history of the disease, the
main symptoms, complications and sequelae (regardless of the severity), are those
related to the respiratory tract and the pulmonary system; however, affection can also
develop in multiple organs of the body.

This article seeks to review the literature and determine the main sequelae of COVID
19 and what is related to them at the pulmonary level(as it is the main affected system
as previously mentioned), as well as intends to evaluate the conditions at the cardiac,
dermatological and oculotorhinolaryngological level, the above taking into account
the post-pandemic moment in which we find ourselves and the knowledge and
research that has been developed.
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Introduccion

Al final del 2019 un nuevo coronavirus fue
identificado como la causa de varios casos de
neumonia en Wuhan, una ciudad en la provincia de
Hubei en China; posteriormente tuvo un crecimiento
exponencial, expandiéndose inicialmente por Chinay
luego progresivamente en otros paises alrededor del
mundo. Después de varios nombres la Organizacién
Mundial de la Salud llamo a esta patologia como
COVID-19 (coronavirus disease 2019) y fue declarada
oficialmente como pandemia el 11 de marzo de 2020
después de confirmarse mas de 118.000 casos en
114 paises con 4291 personas fallecidas por esta
enfermedad (1).

Los coronavirus son virus de ARN de cadena
positiva envueltos, que por las caracteristicas de
la secuenciacion de todo el genoma y el analisis
filogenético indican que el virus causante del
COVID-19esunbetacoronavirusdelmismosubgénero
del SARS (severe acute respiratory syndrome), por lo
que el grupo de estudio de coronavirus del comité
internacional de taxonomia de virus lo denomino
como el SARS CoV 2, el cual se une a la enzima
convertidora de angiotensina 2 por medio de su
proteina espica, proteina relevante en los procesos
investigativos para el desarrollo de vacunas (2).

Loscoronavirusseencuentranclasificadosdentro
de la familia de los nidovirus, ellos dividiéndose a su
vez en 4 géneros: alfa, beta, gamma y delta, siendo
de los 2 primeros aquellos que son humanos. Como
se menciond previamente son virus de ARN de
cadena positiva envuelto, de mediano tamafo que se
le dio inicialmente sunombre por la forma de corona
que tiene en las micrografias electrénicas, que se
replica en el citoplasma del hospedador mediante la
ARN polimerasa que se une de manera intermitente,
para producir varios nidos de moléculas de ARN.
Los coronavirus tienen una membrana con espicas
de glicoproteinas que rodean el genoma, el cual a
su vez se encuentra envuelto en una nucleocapside
helicoidal en su forma relajada pero que toma una
forma esférica en la particula del virus como tal (3).

Después de que una persona tiene infeccion
por SARS-CoV-2 desarrolla anticuerpos séricos
detectables contra el dominio de unién al receptor
de la proteina S de espicaylaactividad neutralizante
respectiva (la cual se ha visto asociada como
factor protector de adquisicion y complicacioén
de infecciones posteriores), aunque esto esta
aparentemente correlacionado con la severidad
de la infeccion por COVID-19. Sin embargo, no son
los Unicos hallazgos encontrados en los diferentes
estudios, dado que, pues se ha encontrado memoria
en linfocitos B y células plasmaticas, lo cual refleja
una memoria de respuesta humoral a largo plazo,
ademas de deteccién de inmunidad mediada por
células, ya que se ha identificado igualmente

20 ISSN:2745-0252(En Linea)

respuesta por parte de los linfocitos T CD4 y CD8 en
pacientes recuperados (4,5).

En cuanto al riesgo de reinfeccién por SARS-
CoV-2 se encuentra disminuido si la primera
infeccion fue reciente (menor de 6 meses), aunque
esto actualmente puede cambiar segun las variantes
del virus involucradas; de manera general se ha
observado que la segunda infeccién tuvo menor
severidad frente a la inicial, aunque esto puede
variar segun la condicién particular de cada persona

(6).

Aungue no se tiene la proporcién exacta, se
han documentado en varias poblaciones, personas
asintomaticas portadoras de SARS-CoV-2, aunque
esto varia seqgun el estudio realizado y el analisis
aplicado, ya que se han observado variaciones en la
determinacion de esta condicién (7).

Se estima que aproximadamente el 80% de las
personas desarrollan una enfermedad leve, el 15%
enfermedad grave con criterio de internacién vy
manejo intrahospitalario y el 5% restante en unidad
de cuidados intensivos, lo ultimo determinado
principalmente por el requerimiento de ventilacion
mecanica invasiva, falla ventilatoria, shock, sepsis
o falla multiorganica, con una letalidad general de
2.3%, esto ultimo con base en los pacientes que
tiene documentada la infeccion, ya que como se
menciono6 previamente hay personas asintomaticas
que no son diagnosticadas (8).

Los sintomas mas comunes de infeccion por
COVID-19 son latos, fiebre, mialgias, cefalea, disnea,
odinodinia, diarrea, nauseas, anosmia y ageusia,
siendo estos ultimos caracteristicos, aunque no
Unicos de esta patologia (9).

Sin embargo, como se menciond previamente
la mayoria de las personas desarrollan una
enfermedad leve, mientras el restante evoluciona
de manera térpida presentando mayor
gravedad, manifestandose inicialmente y como
sintoma principal la disnea, la cual se presento
aproximadamente entre los 5 y 8 dias de inicio de
sintomas con un ingreso a hospitalizaciéon en un
tiempo similar (9,10).

Posteriormente quienes desarrollan mayor
gravedad por COVID-19 presentan neumonia, algunos
con deterioro progresivo hasta presentar sindrome
de distress respiratoria aguda (SDRA)y subsecuente
falla respiratoria, adicionalmente se ha descrito
que se pueden presentar complicaciones como
arritmias, insuficiencia cardiaca, enfermedades
tromboembolicas, injuria renal, hepatopatias,
alteraciones neurologicas, entre otras (10).

Para las personas que desarrollan enfermedad
leve se estima que la recuperaciéon y resolucion del
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cuadro es de aproximadamente 2 semanas, frente a
aquellos que tienen una enfermedad grave o critica
este tiempo es mas prolongado, llegando a tardar
incluso 3 meses, varios de ellos con secuelas, que
por la historia natural de la enfermedad la mayoria
estan relacionadas con los pulmones (10), sin
embargo varios sistemas se llegan a ver afectados
por esta patologia, de lo cual cada vez se tiene mayor
conocimiento por las diferentes investigaciones
y estudios que se han realizado durante Ia
pandemia; en el presente estudio se revisaran
las complicaciones y secuelas documentadas
en el sistema cardiopulmonar, dermatolégico vy
oculotorrinolaringico.

Objetivo

Identificar larealidad actualizada de las secuelas
post COVID 19, anivel cardiopulmonar, dermatolégico
y oculotorrinolaringico.

Metodologia

Serealizbunabusquedasistematicadelaliteratura,
en diferentes bases de datos (PubMed, Google
Academics, Science Direct) con los términos COVID,
coronavirus disease 2019, CQOVID-19, SARS-CoV-2,
cardiac, pulmonary, cardiopulmonary, dermatology,
skin, cutaneous, vestibular, otolaryngology, ocular,
long term, sequelae y complications; a partir de
lo anterior se encontraron varios articulos de
tipo reportes de caso, series de caso, estudios de
corte transversal, estudios de casos y controles,
estudios de cohortes, revisiones sistematicas,
meta-analisis, entre otros, en un periodo de tiempo
del 2019 a la actualidad. Para la presente revision
se seleccionaron en total 67 articulos relacionados
con el desarrollo de complicaciones y secuelas
secundarias a la infeccién por COVID 19 asi como
seqguimiento, manejoy demas aspectosrelacionados
ello, lo anterior enfocado a nivel dermatoloégico,
cardiopulmonar y oculotorrinolaringico.

Introduction

At the end of 2019, a novel coronavirus was
identifiedasthe cause of several cases of pneumonia
in Wuhan, a city in China’s Hubei province; later it
had exponential growth, expanding initially in China
and then progressively in other countries around
the world. After several names, the World Health
Organization called this pathology COVID-19

(coronavirus disease 2019) and it was officially
declared a pandemic on March 11 2.020, after more
than 118,000 cases were confirmed in 114 countries
with 4291 people dying from this disease (1).

Coronaviruses are
RNA viruses,

enveloped positive-chain
which due to the characteristics

of whole-genome sequencing and phylogenetic
analysis indicate that the virus causing COVID-19
is a betacoronavirus of the same subgenus of
SARS (severe acute respiratory syndrome), so
the coronavirus study group of the International
Committee on Virus Taxonomy called it SARS CoV
2 which binds to angiotensin-converting enzyme
2 through its spica protein, a relevant protein in
research processes for vaccine development (2).

Coronaviruses are classified within the family of
Nidovirus, theyare divided into 4 genera: alpha, beta,
gamma and delta, being the first 2 that are human.
As mentioned above, they are enveloped positive-
stranded, medium-sized RNA viruses that were
initially given their name because of the crown shape
it has on electron micrographs, which replicates in
the cytoplasm of the host by RNA polymerase that
binds intermittently, to produce several nests of
RNA molecules. Coronaviruses have a membrane
with glycoprotein spicas surrounding the genome,
which in turn is enveloped in a helical nucleocapsid
initsrelaxed form but takes a spherical shape in the
virus particle as such (3).

After a person has SARS-CoV-2 infection, they
develop detectable serum antibodies against the
receptor binding domain of the spica S protein and
the respective neutralizing activity (which has been
associated as a protective factor in the acquisition
and complication of subsequent infections),
although this appears to be correlated with the
severity of COVID-19 infection. However, they are not
the only findings foundinthe different studies, since,
since memory has been found in B lymphocytes and
plasma cells, which reflects a long-term humoral
response memory, in addition to detection of cell-
mediated immunity, since the response has also
been identified by CD4 and CD8 T lymphocytes in
recovered patients (4,5).

TheriskofreinfectionbySARS-CoV-2isdecreased
if the first infection was recent (less than 6 months),
although this can currently change according to the
variants of the virus involved; In general, it has been
observed that the second infection had less severity
compared to the initial one, although this may vary
according to the particular condition of each person
(6).

Although the exact proportion is not known,
asymptomatic people carrying SARS-CoV-2 have
been documented in several populations, although
this varies according to the study carried out and
the analysis applied, since variations have been
observed in the determination of this condition (7).

It is estimated that approximately 80% of people
develop the mild disease, 15% severe disease with
hospitalizationand in-hospital management criteria,
and the remaining 5% in the intensive care unit,
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the latter determined mainly by the requirement of
invasive mechanical ventilation, ventilatory failure,
shock, sepsis or multiorgan failure, with an overall
lethality of 2.3%, The latter based on the patients
who have documented the infection, since as
mentioned previously, some asymptomatic people
are not diagnosed (8).

The most common symptoms of COVID-19
infection are cough, fever, myalgia, headache,
dyspnea, odynodynia, diarrhea, nausea, anosmia and
ageusia, the latter being characteristic, although
not unique to this pathology (9).

However, as previously mentioned, most people
develop a mild disease, while the rest evolves in a
torpid way presenting greater severity, initially
manifesting dyspnea as the main symptom, which
occurredapproximatelybetween5and 8 daysofonset
of symptoms with an admission to hospitalization in
a similar time (9,10).

Subsequently, those who develop greater
severity due to COVID-19 present pneumonia, some
with progressive deterioration until presenting
acute respiratory distress syndrome (ARDS) and
subsequent respiratory failure, additionally it
has been described that complications such
as arrhythmias, heart failure, thromboembolic
diseases, renal injury, liver diseases, neurological
alterations, among others, may occur (10).

For people who develop mild disease it is
estimated a recovery and resolution of the picture
of approximately 2 weeks, compared to those
who have a serious or critical illness this time
is longer, taking even 3 months, several of them
with sequelae, which by the natural history of the
disease most are related to the lungs (10), However,
several systems are affected by this pathology,
of which there is increasing knowledge from the
different investigations and studies that have been
carried out during the pandemic; In the present
study, the complications and sequelae documented
in the cardiopulmonary, dermatological and
oculotorhinolaryngological system will be reviewed.

Objective

Identify the updated reality of the post-COVID-19
sequelae, at the cardiopulmonary, dermatological
and oculotolaryngal levels.

Methodology

A systematic search of the literature was
carried out, in different databases (PubMed, Google
Academics, Science Direct) with the terms CQOVID,
coronavirus disease 2019, COVID-19, SARS-CoV-2,
cardiac, pulmonary, cardiopulmonary, dermatology,
skin, cutaneous, vestibular, otolaryngology, ocular,
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long term, sequelae and complications; From the
above, several articles of the type case reports,
case series, cross-sectional studies, case-control
studies, cohort studies, systematic reviews, meta-
analyses, among others, were found in a period time
from 2019 to the present. For the present review,
a total of 67 articles related to the development of
complications and sequelae secondary to COVID
19 infection as well as follow-up, management and
other related aspects were selected, the above
focused on dermatological, cardiopulmonary and
oculotolaryngic levels.

Una mirada actualizada de las secuelas post
coviD 19

ha identificado que el tener antecedentes como
hipertension arterial, diabetes mellitus, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica, inmunosupresion,
etc, aumenta el riesgo de desarrollar COVID-19 que a
su vez tiene mayor probabilidad de deterioro clinico
de la infeccién y desarrollo de complicaciones; sin
embargo hay otros factores que adicionalmente se
encuentran asociados con lo Ultimo mencionado y
gue también estan relacionados con antecedentes
patolégicos de importancia, y es la respuesta
inflamatoria por la infeccién por SARS-CoV-2 con un
subsecuente aumento de citoquinas como IL2, IL7,
IL10, GSCF, IP10, MCP1, MIP1Ay TNFa (11). A pesar de
lo anterior y todos los estudios que se han realizado
al respecto, no se han generado modelos que
permitan predecir especificamente el pronostico de
los diferentes pacientes infectados (12).

Factores inflamatorios como vasculares,
procoagulantes, inmunitarios, etc, explican en
parte el desarrollo de los sintomas y complicaciones
que se pueden dar secundarios a la infeccién
por COVID-19, como la formacion de trombos en
diferentes lechos vasculares, sensibilizacion en la
respuesta inmunitaria y linfocitaria, degeneracion
progresiva de los diferentes sistemas, etc, lo que en
parte desemboca en las consecuencias presentadas
inmediatamente posterior a la infeccién como
secuelas a largo plazo (13), lo anterior ilustrado de
mejor manera en las figuras 01y 02.

Exceptuandolasetapasinicialesdelaenfermedad,
no hay un consenso claro para establecer la
temporalidad que determine el momento en el que
se encuentra un paciente con COVID-19 al final de
la misma (etapa tardia, inmediatamente posteriory
periodoenelcualseconsideraqueespostinfeccioso
a largo plazo); a pesar de ello, los estudios suelen
coincidir en que se realice una evaluacion de los
pacientes que contrajeron SARS-CoV-2 por varios
meses (incluso mas de 1 afio) para poder hacer un
adecuado seguimiento de los mismos, dado que se
han documentado secuelas hasta esos estadios (14).
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Figura 01: Sintomas post COVID-19
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Fuente: Tomada y modificada de Silva Andrade B, Siqueira S, de Assis Soares WR, de Souza Rangel F, Santos NO, Dos Santos Freitas A,

etal. Long-COVID and post-COVID health complications: An up-to-date review on clinical conditions and their possible molecular mecha-

nisms. Viruses [Internet]. 2021;13(4):700.

El principal blanco del COVID 19

Aunque se han investigado diferentes vias de
transmision del SARS-CoV-2 (a través de vectores,
fecal-oral, orina, etc), se ha identificado que esta se
da por medio del contacto de las vias respiratorias
superiores, con secreciones como gotas, aerosoles,
saliva, entre otras, provenientes de un paciente
infectado, lo anterior facilitado por un contacto
estrecho entre los mismos sin adecuada proteccion
(15). Parte de la dificultad y las limitaciones para
determinar esto es porque se ha documentado
gue una importante proporcion de pacientes
son asintomaticos (como se habia mencionado
previamente), lo cualhasido observado endiferentes
paises y contextos (comunidad, carceles, cruceros,
etc), lo anterior no necesariamente relacionado con
que no se haya generado algun dano con secuelas
posteriores, pues se han detectado anomalias
pulmonares identificadas en las tomografias (7,16).

Al ser su ingreso por medio del tracto
respiratorio, el desarrollo de la enfermedad,
gravedad y complicaciones se dan principalmente

a este nivel; posteriormente por la historia natural
de la enfermedad y similar a la fisiopatologia de
los otros virus respiratorios se disemina por el
organismo afectando principalmente a los dérganos
que tienen el receptor de la enzima convertidora de
la angiotensina 2, el cual también se expresa a nivel
pulmonar.

Uno de los sintomas con mayor porcentaje
de presentacién, principalmente en aquellos
pacientes que desarrollaron una enfermedad
moderada a severa es la disnea (que puede ser
predominantemente de etiologia pulmonar, aunque
también puede darse por cuadros cardiacos,
infecciosos, neurolégicos, psicogénicos, etc) la cual
a su vez esta correlacionada con una estancia mas
prolongada tanto en hospitalizacion como en unidad
de cuidados intensivos. Este es el principal sintoma
documentado como secuela a corto, medianoy largo
plazo, cuya intensidad puede ser desde leve hasta
severa con importante limitacion de la funcionalidad
de los pacientes, con subsecuentes consecuencias
en el estado psicolégico, productividad y en
diferentes areas sociales (14,17-22).
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Figura 02: Sintomas COVID a largo plazo
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A, etal. Long-COVID and post-COVID health complications: An up-to-date review on clinical conditions and their possible molecular me-

chanisms. Viruses[Internet]. 2021;13(4):700.

En cuanto a lo que respecta a los sintomas
secuelares del sistema pulmonar, también se han
descrito como secuelas la presencia de odinofagia,
polipnea, dolortoracico, tos, expectoracion excesiva
y adinamia (14,17-19).

Tanto la disnea, disminuciéon de la clase
funcional, alteraciones en varios estudios y otras
secuelas son aparentemente debidas por todos
los fendmenos fisiopatoléogicos que se generan
por el COVID-19, dentro de ello se encuentra el
sindrome de distress respiratorio agudo (SDRA)
en la etapa mas critica de la enfermedad, lesién
alveolar, trombosis de la microcirculacion alveolar,
lesion de vias respiratorias por citoquinas, fibrosis
pulmonar, edema, descamacion de neumocitos,
formacién de membranas hialinas, remodelacion
intersticial, atrapamiento aéreo, bronquiectasias,
engrosamiento de tabiques inter e intralobulillares,
entre otros (10,23).

Frente a las alteraciones en los estudios
radiologicos, principalmente en la tomografia
computarizada se puede encontrar que los
pacientes que padecieron COVID-19 pueden
presentar consolidacién, opacidades en vidrio
esmerilado, engrosamiento intersticial, patron de
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pavimentacion irregular con evidencia de fibrosis
(14,17,19,24,25), como se evidencia en la figura 03,
pudiéndose apreciar (en un corte axial) los cambios
entre un paciente normal (primeraimagen)y uno que
presento COVID 19 (segunda imagen).

Como seindico anteriormente hay unaimportante
proporcion de pacientes cuya evolucién de la
enfermedad es torpida y requieren de manejo con
ventilacion mecanica invasiva a pesar de los riesgos
que conllevan el abordaje con dicha terapia. En una
revisionsistematicasobreelbarotraumaenpacientes
con COVID-19 que necesitaron ventilacién mecanica
invasiva se encontré que aproximadamente 1de cada
6 presento estacomplicacion, conunamortalidad del
60% (mas alta que con otros pacientes sin COVID-19
que requirieron del mismo manejo); adicionalmente
a esto se documento6 que se aumentaba el riesgo de
neumotdrax y neumomediastino (26).

Al igual que con otras condiciones criticas que
requieren de ventilacion mecanica invasiva, en
los pacientes con COVID-19 se ha propuesto como
medida terapéuticalarealizacién de traqueostomias
para mejorar la sobrevida de ellos. En un estudio
realizado en Espana se documento la realizacion de
1461traqueostomias, conun seguimiento estricto de
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Figura 3A 'y 3B: Cambios tomograficos por COVID 19

Fuente: Tomaday modificada de Myall KJ, Mukherjee B, Castanheira AM, Lam JL, Benedetti G, Mak SM, et al. Persistent post-COVID-19
interstitial lung disease. An observational study of corticosteroid treatment. Ann Am Thorac Soc [Internet]. 2021;18(5):799-8086.

estos pacientes, encontrandose que al mes el 52,1%
logro el destete con una decanulacion de estos del
81%, mientras que en el mismo periodo de tiempo el
24.2% continuabaenventilacién mecanicayel 23.7%
habian fallecido; las complicaciones y secuelas
asociadas a la traqueostomia en esta poblacion son
similares a las otras (27-29).

Segunda victima letal del COVID-19

Frentealsistemacardiovascularsehaidentificado
gue sus alteraciones secundarias al COVID-19 se
dan por lesiones tanto directas como indirectas;
las lesiones directas son causadas por la infeccién
de las células diana por el virus, mientras que las
indirectas se deben principalmente a la respuesta
inmunitaria, la reaccion inflamatoria, la disfuncion
circulatoria y la hipoxia. Igualmente se detalla

toxicidad viral mediada por ACE2, desregulacion del
sistema renina-angiotensina-aldosterona, dano de
células endoteliales, tromboinflamacion, tormenta
de citoquinas inducida por desregulacion inmune,
desajuste entre el suministroy demanda de oxigeno;
todo lo anterior aparentemente aumentado en
intensidad para aquellos que tienen antecedentes
de enfermedad cardiovascular preexistente (ECV) o
con complicaciones cardiovasculares (30).

Debido a que el ACEZ se expresa en altos
niveles en los tejidos cardiacos, estos tienen una
susceptibilidad intrinseca del corazén a la infeccién
por COVID-19 convirtiéndoloenunodelos principales
organos blanco; esto con acentuacidon en aquellos
pacientes que tienen insuficiencia cardiaca de base
pues poseen mayor expresion de estos receptores,
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ante lo cual tienen mayor riesgo de a una condicién
grave después de la infeccién (30-32).

No solamente los pacientes con insuficiencia
cardiaca tienen mayor riesgo de deterioro, debido
a que aquellos que cursan con una condicién o
evolucion critica en general pueden presentar
neumonia, SDRA, disfuncién multiorganica e
inestabilidad hemodinamica, asi como varias
complicaciones cardiovasculares, siendo el shock
cardiogénico la entidad mas grave con mayor
mortalidad (33).

Uno de los mecanismos involucrados en las
alteraciones cardiovasculares secundarias a
la infeccién por COVID-19 (y que se menciond
previamente) es el danfo e inflamacion endotelial,
evidenciado en pacientes que contrajeron la
infeccién y en quienes en estudios histopatoldgicos
se documentaron elementos virales, acumulacion
de células inflamatorias apoptosis y piroptosis en
el endotelio, lo que subsecuentemente produce
vasoconstriccion, isquemia en los diferentes
organos, edema tisular y un estado procoagulante,
con mayor acentuaciéon en aquellos que cursan con
disfuncion endotelial preexistente (34).

Una de las complicaciones descritas en
los pacientes que presentaron COVID-19 es la
cardiomiopatia de Takotsubo, que se puede dar
como el resultado de la accién del aumento en el
tono simpatico y el estrés elevado por un entorno
inflamado debido a la infeccion grave, influenciado
a su vez por una lesién inmunomediada indirecta,
dada la tormenta de citoquinas generada con
una elevacion de IL-6, ferritina, dimero D y otros
biomarcadores inflamatorios y cardiacos (35).

De las complicaciones mayormente documentada
es la miocarditis, que en muchas condiciones en la
etapa mas aguda llega a ser fulminante con una alta
letalidad, secundariaalos procesos fisiopatoldgicos
mencionados previamente tanto por accién directa
como indirecta por el COVID-19; adicionalmente hay
gue mencionar que en los estudios realizados en
algunos pacientes inmunizados, se encontré mayor
riesgo de desarrollo de miocarditis en mayores de 40
anos a quienes les fue aplicada la vacuna ‘'moderna’,
no encontrandose lo mismo con la vacuna de Pfizer
o AstraZeneca (13,14,28,30,33,36-39).

Otras de las complicaciones cardiovasculares
frecuentemente encontradas en los pacientes
con COVID-19 es la aparicién de arritmias de nueva
aparicion, aproximadamente con una incidencia de
hasta el 40%, siendo la taquicardia sinusal la mas
comun (en relacion la fisiopatologia), sin embargo
tambiénconreportesdedesarrollodebradiarritmias,
fibrilacion auricular, taquicardia ventricular vy
fibrilacionventricular; cabe aclarar que frente atodo
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lo anterior también se hallegado a plantear que todo
puede ser secundario a las condiciones sistémicas
y no por efecto propio directo de la infeccidon por
SARS-CoV-2(13,29,30,33,36-42).

Dentro de las complicaciones cardiovasculares
también resalta la lesion miocardica y cardiopatia
isquémica por enfermedad coronaria, pues también
se ha observado que los pacientes que padecen de
COVID-19 aumentan su riesgo de estas condiciones,
desde cambios en los factores metabdlicos vy
vasculares  (dislipidemia, hipercoagulabilidad,
desestabilizacién de placa ateromatosa por
citoquinas, etc), como injuria progresiva hasta el
punto de avanzar a infarto agudo de miocardio con
o sin elevacion del ST. (13,14,29,30,33,37,38,39,42-
48).

Otro de los eventos mayormente documentados
y relacionado a su vez con el desarrollo de otras
complicaciones es el estado protrombético (con
niveles elevados de dimero D en el proceso de la
infeccion) que subsecuentemente genera que se
desarrolle trombosis arterial y principalmente
trombosisvenosa,todolocualtiene mayorincidencia
enlos pacientes criticos. Las que mayor importancia
han tenido y que han sido documentadas (tanto en
estudios imagenoldgicos como en autopsias) son la
trombosis venosa profunda en miembros inferiores,
trombosis en arteria pulmonar y embolia pulmonar,
gue en la etapa mas critica puede desencadenar
subsecuentemente cor pulmonale e inestabilidad
hemodindmica (13,14,28,30,39,43,47-49).

Hay algunas condiciones agudas que se
desarrollan principalmente en el paciente critico
que tienen pocapersistenciadespuésde lainfeccién
por COVID-19 y es el caso de derrame pericardico y

derrame pleural (14).

Lacondiciéon que enconjunto entre laetapaaguda
como en secuelas se presentd con mayor frecuencia
fue la insuficiencia cardiaca, desarrollada e
instaurada por todo lo anteriormente descrito,
reflejandose como la principal causa de persistencia
de sintomas cardiovasculares como la disnea,
dolor toracico y palpitaciones (13,14, 28-30,33,36-
40,42,43).

En la figura 04 se aprecia de manera general
varios de los items tratados previamente, tanto enla
etapa aguda como a largo plazo.

Finalmente es importante mencionar que varias
de las complicaciones y secuelas cardiovasculares
pueden ser secundarias al manejo farmacoloégico
instaurado para posible control de la patologia,
la mayoria de ellos antivirales, sin embargo
también observado con antimalaricos, corticoides,
antibioticos, etc (33) como se puede visualizar en la
tabla 01.
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Figura 4: Complicaciones agudas y secuelas cardiovasculares por COVID 19

AGUDAS

Sindrome coronario agudo Arritmias
Injuria miocardica
Miocarditis
Pericarditis
Hipertension pulmonar

Insuficiencia cardiaca
Tromboembolismo pulmonar
Evento cerebrovascular

CRONICAS

Mayor riesgo de reaparicion

de insuficiencia cardiaca

Mayor riesgo de diabetes

Mayor riesgo de hipertension arterial
Mayor riesgo de muerte subita
Fibrosis miocardica
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to the cardiovascular clinician. Curr Atheroscler Rep [Internet]. 2022;24(7):563-70.

Tabla 01: Efectos cardiovasculares secundarios a medicacion en el manejo por COVID 19

Medicamento Mecanismo de accion

Efectos cardiovasculares

Remdesivir Inhibidor de analogos de nucledtidos de las | Puede causar hipotension, arritmias
ARN polimerasas
Ribavirina Inhibe la replicacion de virus de ARN y ADN Interactua con anticoagulantes y puede causar anemia hemolitica

severa

Lopinavir/ritonavir Lopinavir inhibe la

Ritonavir inhibe el metabolismo CYP3A

proteasa

Interactla con anticoagulantes, antiplaquetarios, estatinas,
antiarritmicos y puede resultar en QTc prolongado, bloqueos AV,
Torsades de pointes

Hidroxicloroquina

Favipiravir Inhibe las polimerasas de ARN dependientes | Interactla con anticoagulantes, estatinas, antiarritmicos y puede
de ARN causar anemia hemolitica severa
Cloroquina e Cambia el pH endosomal/organulo Interactua con antiarritmicosy puede causar toxicidad miocardica

directa; empeorar la miocardiopatia; alterar la conduccion
cardiaca; resultar en bloqueo de rama, bloqueo AV, arritmias
ventriculares, Torsades de pointes

Azitromicina Interfiere con la sintesis de proteinas, se une | Interactla con anticoagulantes, estatinas, antiarritmicos y otros
al ribosoma 50s agentes que prolongan el intervalo QT y puede provocar arritmias,

QTc prolongado, Torsades de pointes
Interferon Activacion del sistema inmunolégico Puede causar toxicidad miocardica directa; empeorar la

miocardiopatia; alterar la conduccion cardiaca; causar hipotension
o isquemia cardiaca

Metilprednisolona Reduce lainflamacion

Interactua conanticoagulantesy puede causar retencion de liquidos,
hipertension, cambios electroliticos

Tocilizumab Inhibe IL-6

Puede aumentar el metabolismo de medicamentos como las
estatinas y puede causar hipertension

Fuente: Tomada de Long B, Brady WJ, Koyfman A, Gottlieb M. Cardiovascular complications in COVID-19. Am J Emerg Med [Internet].

2020;38(7):1504-7.

EICOVID 19 también se lleva en la piel

Aunque las alteraciones cutaneas en el COVID-19
de manera general no representan repercusiones
graves para el estado hemodinamico o secuelas
que comprometan de manera significativa la
funcionalidad de los pacientes, hay varias de ellas
que permiten la sospecha y deteccién temprana de
la enfermedad, asi como hay algunas que en todo
lo que engloba esta pandemia pueden persistir y
requieren de atenciéon y seguimiento ambulatorio
por parte de dermatologia.

En etapas iniciales de la pandemia, siendo el
SARS-CoV-2 un virus de reciente descubrimiento,

se desconocian todas las manifestaciones que el
mismo podia tener, incluyendo las de la piel con los
anexos, siendo un area que en primera instancia
paso a segundo plano pues la atencidn se centré en
el sistema pulmonar y posteriormente en cada uno
de los sistemas afectados que podian comprometer
la vida de los pacientes. Al igual que con otras
enfermedades infecciosas, la deteccion temprana
del COVID-19 permite un abordaje y tratamiento
precoz, aumentando las probabilidades de la
recuperacion e incluso supervivencia.

Hasta el momento, no se ha descrito algunalesion

secundaria al SARS-CoV-2 que sea patognomoénica,
y al igual que en otras infecciones viricas presenta
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lesiones en la piel que son inespecificas; en algunos
reportes de caso al inicio de la pandemia se habia
documentado que algunas personas que tuvieron
diagnostico positivo de COVID-19 tenian algunas
manifestaciones cutadneas como la aparicion de
petequias similaresalasque sedaneneldengueoun
exantema maculopapular y vesicular de distribucién
generalizada con principal sitio de afectacion en el
tronco con prurito leve o ausente, cuya aparicion
se daba a los 3 dias después del inicio de sintomas
sistémicos y desaparicion a la semana, pudiéndose
confundir con el diagnostico de varicela, sin
embargo por falta de estudios histopatolégicos no
se pudo atribuir directamente la aparicién de estas
manifestaciones con la infeccion por COVID-19 (50-
52).

Conlarealizacion de multiples estudios y analisis
con los cuales se pudo determinar que en la piel
habia receptores ACE2 (en un momento generando
planteamientos e hipo6tesis de la posible adquisicion
del virus por via percutanea), que en conjunto con la
diseminacion hematogena y la vasculitis secundaria
al COVID-19 son los mecanismos con los cuales se
desarrollan las complicaciones, aunque también hay
una aparente relaciéon con procesos inmunoldgicos
(reacciones cruzadas con las inmunoglobulinas),
secundario a isquemia en el tejido epitelial, etc (53-
55).

Aunque aparentemente hay factores ambientales
y genéticos que influyen en la aparicion de algunas
lesiones cutaneas durante la infeccion por COVID-19
(mayor incidencia en pacientes provenientes
de Europa y de Estados Unidos que en Asia u
otras regiones), asi como de antecedentes de
patologia autoinmune (incluyendo psoriasis), las
qgue mayor frecuencia de presentacién tienen son
los sabanones, erupciones maculares, papulares,
vesiculares, vasooclusivas, urticaria, petequias,
lesiones purpuricasy livedo reticularis (13,14,53-62).

En la figuras H5A se muestra en las fotos
sabafiones-pseudosabafiones (primera imagen) vy
en la figura 5B areas de urticaria (sequnda imagen),
mientras que en la figura 6A se muestran lesiones
maculopapulares (primera imagen)y en la figura 6B,
areas livedoides (sequnda imagen), todo lo anterior
en pacientes con COVID-19 confirmado.

En el contexto de la pandemia se han reportado
otraslesiones que no sonrelacionadas directamente
con la infeccién por COVID-19, como es el caso
de urticaria, lesiones por presién, dermatitis
de contacto y exacerbacion de enfermedades
cutaneas preexistentes por uso de elementos de
proteccién personal, dermatitis irritantes agudas
y cronicas por lavado excesivo de manos o uso de
desinfectantes, dermatosis primarias similares a
las descritas previamente pero por uso de algunos
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Figuras 5A y 5B: Lesiones dermatoldgicas secundarias a
COVID-19.

Fuente: Tomado de Galvan Casas C, Catala A, Carretero Hernan-
dez G, Rodriguez-Jiménez P, Fernandez-Nieto D, Rodriguez-Vi-
lla Lario A, et al. Classification of the cutaneous manifestations
of COVID-19: a rapid prospective nationwide consensus study in
Spain with 375 cases. Br J Dermatol[Internet]. 2020;183(1): 71-7.

medicamentos durante el tratamiento (incluso
Stevens-Jdohnson necrolisis epidérmica toxica) o
lesiones leves y autolimitadas (urticaria, maculas,
papulas, vesiculas, etc) atribuidas a la vacunacion
(55,56,60,63).

¢Es realmente el sistema oculotorrinolaringico
victima del COVID?

Otro de los sistemas en los cuales se suele hacer
menor hincapié es el oculotorrinolaringico, dado que
igualmente sus complicacionesy secuelas no suelen
ser prioridad en los pacientes que presentaron
cursaron con COVID-19, sin embargo es importante
tenerlas en cuenta pues pueden afectar laintegridad
de la salud de estos.

Enlasprimerasetapasdelapandemiaseidentifico
que uno de los sintomas iniciales y sugestivos de la
infeccion por COVID-19 eran la anosmiay la agueusia
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Figuras 6A y 6B: Lesiones dermatoldgicas secundarias a COVID-19.

Fuente: Tomado de Galvan Casas C, Catala A, Carretero Herndndez G, Rodriguez-Jiménez P, Fernandez-Nieto D, Rodri-
guez-Villa Lario A, et al. Classification of the cutaneous manifestations of COVID-19: a rapid prospective nationwide
consensus study in Spain with 375 cases. Br J Dermatol [Internet]. 2020;183(1):71-7.

(apesardelarinorrealeve), con mayor especificidad
que sensibilidad, siendo delos mas prevalentescomo
secuelas en cuanto al sistema oculotorrinolaringico
se refiere (dado a que frente a otros 6rganos tiene
menor frecuencia, llegandose a presentar hasta en
el 12.8% de los afectados), sintomas que la mayoria
tiene resolucién espontanea, aunque se sugiere
el sequimiento ambulatorio por los especialistas
(13,20,64-68).

En diferentes estudios y poblaciones se ha
encontrado que los pacientes con COVID-19 pueden
cursar con epistaxis, faringitis, edema faringeo,
congestion nasal, rinitis, sinusitis, otitis externa,
mareos, tinnitus, otalgia, otorrea, abscesos y
linfadenopatia, siendo todos ellos inespecificos
dado que se pueden presentar por otras infecciones
virales; adicionalmente llama la atencién que en
varios estudios son tomados como sintomas o
secuelas otorrinolaringoldgicas el aumento en la

produccion de esputo o lesiones y alteraciones
relacionadas con el manejo con traqueostomia
(64,69,70).

En cuanto al aparato vestibulococlear los
resultadosdediferentesestudiossoncontradictorios
y algunos son inconclusos, tomando en cuenta que
en algunos se describe que a pesar que el mareo
sea frecuente en los pacientes con COVID-19 no se
ha determinado causalidad directa con la aparicion
de vértigo en ellos, o que sea una secuela atribuida
a esta enfermedad, lo cual también sucede con el
caso de la perdida de la audicion, todo lo anterior
llegandose a presentar en algunos pacientes hasta
1 mes después de la infeccidn; frente a este ultimo
tépico hay estudios que atribuyen esta alteracion
al manejo de los pacientes con cloroquina e
hidroxicloroquina, mas que por consecuencia por
la infeccién por SARS-CoV-2. En todos los casos los
estudios han descrito que en caso de presentarse
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estos trastornos el abordaje es el mismo a los
pacientes que presentan el mismo cuadro pero sin
infeccion por COVID-19(13,65,68,70-72).

Frente a la parte ocular, como sintoma
inespecifico y frecuentemente encontrado en otras
infecciones virales es la conjuntivitis, la cual no
se ha visto que perdure como secuela secundaria
a la infeccidon por SARS-CoV-2, siendo igualmente
extranos otras alteraciones propias del globo
ocular; en correlacion con el sindrome vertiginoso
también se ve asociado a alteraciones visuales, que
pueden deberse a romboencefalitis o alteraciones
visuales que se pueden presentar secundarias a
microvasculopatia retiniana secundaria a la hipoxia
por el COVID-19; otras alteraciones relacionadas
con los ojos son nodulos retinianos, papiledema,
neuritis 6ptica, palinopsia y de manera anémala y
muy infrecuente alteraciones orbitarias (9,73-75).

¢Qué abordajes debemos seguir?

Los pacientes que tuvieron COVID-19 pueden
tener diferentes intensidades en las repercusiones
de su funcionalidad, lo anterior objetivizado en
muchas ocasiones por medio de pruebas de funcién
pulmonar, principalmente espirometria, cuyos
hallazgos mas relevantes son la alteracion en la
capacidad de difusion de monoéxido de carbono
(DLCO), presioninspiratoria maxima (Pl max), presion
espiratoria maxima (PE max), capacidad pulmonar
total (TLC), volumen espiratorio forzado durante el
primer segundo (FEV1), volumen forzado capacidad
vital (FVC) y cociente FEV1/FVC, capacidad de
difusién y segun el caso, patron restrictivo y/o
obstructivo (14,17,20,24).

Aunque con varias terapias se puede modificar
la evolucion del COVID-19, en varios estudios
se ha podido encontrar que aquellos pacientes
que recibieron manejo con corticoesteroides
presentaron menores complicaciones y mejoria
sintomatica, radiolégica y en pruebas de funcidn
pulmonar frente a los que no tuvieron este
tratamiento (24,25,28).

Aunque se ha descrito mayor incidencia de
complicaciones y secuelas en los pacientes
COVID-19 querequirio de hospitalizacion o manejo en
unidad de cuidados intensivos (incluyendo aquellos
que requirieron ventilacion mecanica invasiva),
antecedentes patolégicos y de edad avanzada, se ha
establecido que la terapia y abordaje de todos los
pacientesdebe serindividualizada, con optimizacion
en el manejo de las patologias de base si las posee,
mejora en los habitos de vida, vacunacion contra la
influenza y S. pneumoniae e inclusién en terapias
de rehabilitacion pulmonar, estas ultimas con
una subsecuente mejoria en la sintomatologia y
funcionalidad de los pacientes, todo lo anterior
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con seguimiento idealmente por neumologia;
aunque no hay un consenso sobre cuanto debe ser
el sequimiento de los pacientes, se recomienda
gue el mismo sea realizado por varios meses-anos,
dado que otras neumonias, e incluso, pacientes que
presentaron infeccion por SARS y MERS (sindrome
respiratorio por coronavirus de oriente medio)
desarrollaron secuelas en periodos prolongados de
tiempo (20,24,28,29).

Frente al sistema cardiovascular como estudios
se recomienda la realizacion de electrocardiograma
(con cambios como anomalias de la onda T y del
segmento ST no especificas, inversién de la onda
T y desviaciones del segmento PR y del segmento
ST (depresion y elevacién)), ecocardiograma
(algunos con lesiony FEVI conservada) y resonancia
magnéticaporeldiagnosticodiferencialdelsindrome
coronario. El manejo, abordaje y seguimiento de
estas condiciones es similar al de los pacientes que
no tuvieron COVID-19 (13,14,29,30,33,37,38,39,42-
48).

El abordaje de los pacientes que desarrollan
miocarditis, su estudio de eleccion es la resonancia
magnética nuclear, pues los biomarcadores carecen
de especificidad. En los pacientes sobrevivientes la
granmayoriadeveceslamiocarditisesunacondicién
resuelta, sin embargo hay casos reportados de
pacientes que persisten con la misma(28,30,33,36).

Se ha descrito que hasta el 2 % de los pacientes
persistio con alteraciones tromboembéolicas al mes
de egreso hospitalario, y se ha evidenciado que el
manejo es el mismo al instaurado a otras trombosis
en contextos diferentes a la infeccion por COVID-19
(13,14,28,30,39,43,47-49).

La recomendacion general de seguimiento
de los pacientes es que sean valorados por
cardiologia (cardiologia, electrofisiologia y/o
hemodinamia segun sea el caso), realizacion
periédica de electrocardiograma, ecocardiogramay
resonancia magnética (esta ultima segun sospechas
diagnosticas principalmente de miocarditis),
cambios en los estilos de vida e individualizacion del
tratamiento segun las complicaciones presentadas
(13,14, 28-30,33,36-40,42,43).

Frente a las secuelas dermatolégicas en varios
pacientes se documentd persistencia de urticaria
de hasta 28 dias, lesiones papuloescamosas hasta
70 dias, sabanones en hasta 2 meses y alopecia
(presentada principalmente en mujeres)(55).

De manera general se ha indicado que los
pacientes que presentan estas lesiones deben ser
evaluados y tener sequimiento por dermatologia,
en principio para valoracion de diagnosticos
diferenciales y en segunda instancia para
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determinar tratamientos (manejo tépico, retinoides,
antihistaminicos, corticoides o en casos avanzados
inmunmoduladores) y recuperacion (que segun
los estudios realizados, dado que la mayoria son
lesiones leves, su presentacién no difiere frente
a aquellos que tienen las mismas alteraciones en
la piel y que no son secundarias a la infeccién por
COVID 19)(53-62).

De manera general ante la presencia de sintomas
y/o secuelas de estos sistemas secundarias al
COVID-19 se recomienda el sequimiento ambulatorio
por otorrinolaringologia (bien sea de manera
presencial o por medio de telemedicina) para el
adecuado seguimiento y abordaje, que para la
mayoria de condiciones es similar a los casos en los
gue no son secundarias al SARS-CoV-2, en adicién
y segun sea el caso especifico se recomienda
valoracion por oftalmologia y/o neurologia segun
sean las alteraciones presentadas en los ojos
secundarias a esta enfermedad (73-76).

Enla figura 07 se pude apreciar de manera breve
lo expuesto previamente.

Figura 07: Algoritmo de abordaje en pacientes post COVID-19.

Conclusiones
Gracias al desarrollo de diferentes
investigaciones concernientes a los manejos,

soportes, tratamientos y principalmente vacunas,
se ha disminuido considerablemente a nivel mundial
la transmisibilidad del SARS-CoV-2 asi como su
subsecuente deterioro, complicacionesy mortalidad
para aquellos a quienes adquieren la enfermedad.

Debido a que en el 2020 y 2021 se llevaron a
cabo multiples investigaciones por el impacto en
salud publica que tuvo el COVID 19, dentro de otros
tépicos, se pudo encontrar las complicaciones
y secuelas de la enfermedad, estas Uultimas
mayormente documentadas con el paso de los meses
por el aumento en la sobrevida, dados los avances
mencionados previamente.

Indudablemente la mayor proporcion de
complicaciones son las pulmonares, siendo en los
pacientes criticos el desarrollo de sindrome de
distress respiratorio agudo (SDRA) con subsecuente
insuficiencia respiratoria, como principal etiologia
de fallecimiento en este grupo; en pacientes

Espirometria, radiografia Estudios

de torax, imagenes
complementarias

Secuelas
pulmonares

Secuelas
cardio
vasculares

Electrocardiograma,
ecocardiograma,
resonancia magnética

En casos puntuales
realizacion de biopsias

NETIEIE
cutaneas

Secuelas
oculo-
otorrino-
laringicas

Audiometria, estudios
complementarios

ETAPA POST-COVID

Rehabilitacién pulmonar, cambios
estilo de vida, vacunacion contra
influenzay S. pneumoniae,
seguimiento por neumologia

Rehabilitacion cardiaca, cambios estilo
de vida, manejo anti arritmico,
isquémico, etc (segun complicacion)
seqguimiento por cardiologia

Manejo topico, retinoides,
antihistaminicos, corticoides o en
casos avanzados inmunmoduladores,
seguimiento por dermatologia

Manejo general y sintomatico de

complicaciones, seguimiento por

otorrinolaringologia, oftalmologia
0 neurologia sequn sea el caso

Fuente: Elaboracion propia de los autores para finesacademicos de esta revision.
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sobrevivientes destaca como secuela la disnea de
variable intensidad, en algunos casos durante varios
meses conimportante limitaciénde lafuncionalidad,
requiriendo seqguimiento ambulatorio estricto con
realizacion de terapia para mejorar esta condicion.

Debido a la afinidad del SARS-CoV-2 por ACE,
se ha establecido que el sistema cardiovascular le
sigue en frecuencia con respecto a la aparicion de
complicaciones y secuelas, resaltando la aparicién
de arritmias, cardiopatia isquémica, infarto agudo
de miocardio, tromboembolismo pulmonar, entre
otros. Tanto a los pacientes que presentaron estas
complicaciones como a aquellos que no, se pudo
establecer que la infeccion por COVID 19 aumenta
el riesgo de enfermedad coronaria, trastornos en el
ritmo cardiaco y estados procoagulantes.

Después de lo mencionado, con menor frecuencia
se han documentado secuelas y complicaciones en
otros sistemas del organismo; es el caso de la piel
y anexos, frente a lo cual se pudo evidenciar que los
pacientes con COVID 19 podian presentar lesiones
exantematicas de diferente caracter (maculares,
papulares, vesiculares, etc), ademas que también
pueden presentar lesiones secundarias a algunos
tratamientos, vacunas y por el uso de elementos de
proteccién personal.

Frente a la parte oculotorrinolaringica se pudo
evidenciar, que en menor porcentaje con respecto
a lo anterior, algunos pacientes pueden presentar
como complicaciones y secuelas anosmia, agueusia,
vértigo, alteraciones auditivas y faringeas, asi como
inflamacion e infeccion en todas las areas de las vias
respiratorias superiores. Aunque la conjuntivitisesun
sintoma usual en el COVID 19, son pocas las secuelas
secundarias a la patologia relacionadas con el globo
ocular, mientras que si se observa mayor proporcién
las alteraciones neurooftalmologicas, relacionadas
con los estados hipoxicos de lainfeccion tanto a nivel
de la retina como en el encéfalo.

Tanto en estos como en los otros sistemas no
abordados, se sugiere la realizacion de estudios
posteriores para una mayor comprension del global
de complicaciones y secuelas del COVID 19 para
mejorar su abordaje.

Responsabilidades morales, éticas y bioéticas

Proteccion de personas y animales

Los autores declaramos que, para este estudio,
no se realizd experimentacién en seres humanos ni
en animales. Este trabajo de investigacion no implica
riesgos ni dilemas éticos, por cuanto su desarrollo se
hizo con temporalidad retrospectiva. El proyecto fue
revisado y aprobado por el comité de investigacién
del centro hospitalario. En todo momento se cuido el
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anonimato y confidencialidad de los datos, asi. como
laintegridad de los pacientes.

Confidencialidad de datos

Los autores declaramos que se han seguido
los protocolos de los centros de trabajo en salud,
sobre la publicacion de los datos presentados de los
pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento
informado

Los autores declaramos que en este escrito
académico no aparecen datos privados, personales o
de juicio de recato propio de los pacientes.

Financiacion

No existi6 financiacion para el desarrollo,
sustentacion académicay difusion pedagdgica.

Potencial Conflicto de Interés(es)

Los autores manifiestan que no existe ningun(os)
conflicto(s) de interés(es), en lo expuesto en este
escrito estrictamente académico.
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Resumen

El uso de vapeadores es una practica que viene en aumento y con ella la aparicién de nuevos
sindromes clinicos, como el denominada, Enfermedad Pulmonar Aguda Grave Asociada a
Dispositivos de Vapeo- EVALI, o Lesion pulmonar asociada al uso de cigarrillos electronicos
o productos de vapeo, que ha sido causante de numerosas muertes desde que se identifico,
siendo de vital importancia el entendimiento de su fisiopatologia, manifestaciones clinico-
radiologicas asi como su histologia para un adecuado enfoque diagndstico; teniendo en
cuenta, que esta entidad tiene una presentacion aguda es importante que su diagndstico
se base en una adecuada anamnesis en la que evidencie el uso de vapeadores ,asi como en
métodos radiolégicos como tomografia e histopatoldgicos como tinciones de liquido de lavado
broncoalveolar y/o biopsia de pulmén. Debido a que no se cuenta con un paraclinico estandar
de diagndstico, el mismo se realizara por exclusion. Multiples estudios han permitido plantear
hipotesis sobre la fisiopatologia de esta entidad, en la que se presenta al acetato de Vitamina
E y al tetrahidrocannabinol como toxicos presentes en un alto porcentaje de pacientes que
desarrollan EVALI, lavinculacion de lesion por estrés oxidativo, alteracion anivel del surfactante
pulmonar, asicomo alteracion en la funcion de las células del sistema inmune como macréfagos
y fibroblastos en el desarrollo de la enfermedad.

Las imagenes diagnosticas han permitido identificar en estos pacientes ciertos hallazgos
radiologicos, siendolosmasfrecuentes:losinfiltradosenvidrioesmeriladoylasconsolidaciones
pulmonares, con distribucion multifocal, identificando patrones de lesion pulmonar aguda; los
estudios de patologia pudieron identificar en la liquido de lavado broncoalveolar , macrofagos
con abundantes inclusiones lipidicas, asi como multiples neutrofilos, la histologia en biopsias
de pulmén mostraron patron de lesion aguda, como neumonitis fibrinosa aguda, dano alveolar
difuso y neumonia organizada.

La presente revision realizo una descripcion de las principales hipotesis a cerca de la
fisiopatologia de esta entidad, asi como los hallazgos clinicos, radioldgicos e histopatologicos
encontrados a nivel pulmonar en paciente con desarrollo de EVALI.

Summary

The use of vapers is a practice that is increasing and with it the appearance of new clinical
syndromes, such as the EVALI, or Lung injury associated with the use of electronic cigarettes or
vaping products, which has been the cause of numerous deaths since it was identified, being of
vital importance the understanding of its pathophysiology, clinical-radiological manifestations
as well asits histology for an adequate diagnostic approach; Taking into account that this entity
has an acute presentation, it isimportant that its diagnosis is based on an adequate anamnesis
in which it evidences the use of vapers, as well as in radiological methods such as tomography
and histopathological methods such as bronchoalveolar lavage fluid stains and/or lung biopsy.
Because there is no standard paraclinical diagnostic, it will be performed by exclusion. Multiple
studies have allowed hypotheses to be raised about the pathophysiology of this entity, in which
vitamin E acetate and tetrahydrocannabinol are presented as toxic present in a high percentage
of patients who develop EVALLI, the linking of injury by oxidative stress, alteration at the level of
pulmonary surfactant, as well as the alteration in the function of immune system cells such as
macrophages and fibroblasts in the development of the disease.

The diagnostic images have allowed identifying in these patients certain radiological findings,
being the most frequent: the infiltrates in ground glass and the pulmonary consolidations, with
multifocal distribution, identifying patterns of acute lung injury; the pathology studies could
identify in the bronchoalveolar lavage fluid, macrophages with abundant lipid inclusions, as well
as multiple neutrophils, histology in lung biopsies showed acute lesion patterns, such as acute
fibrinous pneumonitis, diffuse alveolar damage, and organized pneumonia.

The present review made a description of the main hypotheses about the pathophysiology
of this entity, as well as the clinical, radiological and histopathological findings found at the
pulmonary level in patients with development of EVALI.
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Introduccion

Vapear es la accion de inhalar vapor, derivado
del sobrecalentar un liquido conocido como liquidos
electrénicos (E-liquidos), usado a través de un dispositivo
electrénico  (cigarrillo  electronico,  E-cigarrillos,
vapeador), “Todos los tipos de E-cigarrillo tiene en
comun: una bateria, una bobina de calentamiento, un
cartucho para almacenar el e-liquido y una boquilla para
inhalar. Cuando seinhalaatravésdeldispositivo, labateria
calienta la bobina que esta envuelta en una mecha, que
se humedece con el e-liquido del cartucho y vaporiza el
e-liquido; a medida que viaja hacia la boquilla, el vapor se
enfria y se condensa para formar un aerosol que se envia
altracto respiratorio”(1), dichas particulas aerolizadas son
quienes tienen un papel determinante en la fisiopatologia
de la lesién pulmonar inducida por uso vapeadores, la
histologia hallada, asi como las manifestaciones clinicas
y radioldgicas.

Aunque los cigarrillos  electronicos  fueron
desarrollados como una herramienta para dejar de
fumar, el vapeo rapidamente se ha difundido entre
fumadoresy no fumadores, principalmente adolescentes,
observando un comportamiento epidémico a partir de
2017 superando el uso de tabaco combustible en 2014.(2).
Los E-cigarrillos ingresaron al mercado estadounidense
a mediados de la primera década del 2000, pocos
datos se tienen disponibles antes de 2011, cuando la
encuesta nacional estadounidense sobre consumo de
tabaco en jovenes reporta la tendencia de consumo de
E-cigarrillos, en bachillerato y preparatoria, la cual tuvo
en 2011 un consumo de 1,5% en preparatoria 'y 0,6% en
bachillerato, sin embargo para 2016 este dato aumento
exponencialmente teniendo porcentaje de consumo
de 11,3% y 4,3% respectivamente. Las tasas de uso de
E-cigarrillos enadultos mayores de 18 anos, son mas bajas
en comparacion con el uso de cigarrillos tradicionales,
en el 2014 la encuesta nacional de salud de estados
unidos (National Health Interview Survey (NHIS) informé
que el 12,6% de los adultos alguna vez uso E-cigarrillos.
Sin embargo, el suplemento de consumo de tabaco de la
encuesta de la poblacion actual 2014-2015 en estados
unidos reportd una tasa menor, calculada para adultos en
un porcentaje de 8,5%.(3).

“Estos productos han sido introducidos en el mercado
sin estudios preclinicos, pruebas toxicologicas, ni
ensayos clinicos de seguridad a largo plazo como
requieren los productos farmacéuticos o los productos
sanitarios, y no han sido autorizados como tratamientos
farmacoldgicos’(4), dejando un vacio de informacion
en cuando a desarrollo de efectos secundarios,
efectos adversos, desarrollo de patologias asociadas
con el consumo agudo y/o cronico y asociacién con
enfermedades crénicas. Esto ha obligado a la comunidad
meédica a entender estas asociaciones sobre la marchay
plantear posibles causas fisiopatoldgicas basados en los
casos clinicos reportados, la toxicologia de las sustancias
derivadas de los E-liquidos y las piezas histopatolégicas

estudiadas.

Enelpresente estudio se hardunarevision sistematica
de la literatura, con el objeto de documentar hallazgos
fisiopatologicos, histologicos, manifestaciones clinicas
y radiol6gicas a nivel pulmonar asociados al consumo de
cigarrillos electrénicos.

Objetivo

Documentar hallazgos fisiopatolégicos, histolégicos,
manifestaciones clinicas y radiol6gicas a nivel pulmonar
asociados al consumo de cigarrillos electrénicos.

Metodologia

El presente estudio, es una revision sistematica de la
literatura, que recopilé informacién almacenada en bases
de datos, Pubmed, Google Scholar, Science Direct, Lilacs,
mediante uso de términos de busqueda MeSH ( Medical
subject Headings): E-cigarret, Vaping, Vapeo, Cigarrillos
electrénicos, vaping lung injury, vaping lung y no MeSH
E-cigarret+ pathophysiology, E-cigarret+epidemiology,
E-cigarret+radiology, se aplican filtros de busqueda de
tiempo seleccionando ultimos 5 anos; para documentar
la historia de los vapeadores se amplia la busqueda 10
anos, se revisan los resimenes y conclusiones de 300
articulos y se seleccionan para la presente revision
68 documentos, que incluian revisiones sistematicas,
reportede casos, ensayosclinicos, informaciénde paginas
web y libros enlos que se lograidentificar caracteristicas
fisiopatologicas, histolégicas, radiolégicas y clinicas
asociadas al consumo de cigarrillos electronicos.

Introduction

Vaping is the action of inhaling vapor, derived from
overheating a liquid known as electronic liquids (E-liquids),
used through an electronic device (electronic cigarette,
E-cigarettes, vape), “All types of E-cigarettes have in
common: a battery, a heating coil, a cartridge to store the
e-liquid and a mouthpiece to inhale. When inhaled through
the device, the battery heats the coil that is wrapped in a
wick, which is moistened with the e-liquid of the cartridge
and vaporizes the e-liquid; As it travels to the mouthpiece,
the vapor cools and condenses to form an aerosol
that is sent to the respiratory tract”, these aerosolized
particles are those who have a determining role in the
pathophysiology of the lung injury induced by vaping use,
the histology found, as well as the clinical and radiological
manifestations. (1)

Although e-cigarettes were developed as a smoking
cessation tool, vaping has quickly spread among smokers
and non-smokers, mainly adolescents, observing an
epidemic behavior from 2017 surpassing the use of
combustible tobacco in 2014. (2)E-cigarettes entered the
U.S. market in the mid-first decade of the 2000s, little
datais available before 2011, when the U.S. National Survey
on Youth Tobacco Use reports the trend of E-cigarette
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smoking, in high school and high school, which in 2011
had a consumption of 1.5% in high school and 0.6% in
high school. However, for 2016 this figure increased
exponentially having a consumption percentage of 11.3%
and 4.3% respectively. Rates of E-cigarette use in adults
18 and older are lower compared to traditional cigarette
use, with the 2014 National Health Interview Survey (NHIS)
reporting that 12.6% of adults ever use E-cigarettes.
However, the tobacco use supplement of the current 2014-
2015 population survey in the United States reported a
lower rate, calculated for adults at a percentage of 8.5%.(3)

“These products have been introduced to the market
without preclinical studies, toxicological tests, or long-
term safety clinical trials as required by pharmaceutical
products or medical devices, and have not been authorized
as pharmacological treatments”, leaving an information
gap regarding the development of side effects, adverse
effects, development of pathologies associated with acute
and/ or chronic consumption and association with chronic
diseases. This has forced the medical community to
understand these associations on the fly and raise possible
pathophysiological causes based on the reported clinical
cases, the toxicology of the substances derived from the
E-liquids and the histopathological pieces studied.(4)

In the present study, a systematic review of the
literature will be carried out, in order to document
physiopathological, histological, clinical and radiological
findings at the pulmonary level associated with the
consumption of electronic cigarettes.

Objective

Document pathophysiological, histological, clinical and
radiological findings at the pulmonary level associated
with the consumption of electronic cigarettes.

Methodology

The presentstudyisasystematicreview of theliterature,
which collected information stored in databases, Pubmed,
Google Scholar, Science Direct, Lilacs, through the use of
MeSH(MedicalSubject Headings)searchterms: E-cigarette,
Vaping, Vaping, Electronic cigarettes, vaping lung injury,
vaping lung and non-MeSH E-cigarette+ pathophysiology,
E-cigarret+epidemiology, = E-cigarret+radiology,  time
search filters are applied by selecting last 5 years; for
Documenting the history of vapers The search is extended
by 10 years, the abstracts and conclusions of 300 articles
arereviewed and 68 documents are selected for this review,
which included systematic reviews, case reports, clinical
trials, information from web pages and books in which it
is possible to identify physiopathological, histological,
radiological and clinical characteristics associated with
the consumption of electronic cigarettes.

Historia de los cigarrillos electronicos

El desarrollo del cigarrillo electréonico fue asignado al
chino Hon Lik en 2003, sin embargo, el desarrollo de estos
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dispositivos data de la década de los sesenta cuando
las tabacaleras buscaban desarrollar de un cigarrillo
que fuera socialmente aceptado, sin embargo ninguno
desarrollo un sistema que usara liquidos que contuvieran
nicotina para ser calentada e inhalada. En 2013, NuMark,
filial de Phillips Morris (PM), saco al mercado, el cigarrillo
electronico MarkTen, que se basé en los estudios que PM
habia realizado en los anos noventa cuando desarrollo
un dispositivo que aerolizaba nicotina, 13 anos antes de
que Hon Lik desarrollara su cigarrillo electronico. En la
Biblioteca Truth Tobacco Documents reposa evidencia
de 1990: en donde PM, hace registro de invencion que
describe: Un articulo eléctrico para fumar. En 1996,
ingenieros del programa Ideal Smoke de PM presentan la
patente del CAG, un dispositivo que generaba aerosoles,
compuesto por un tubo, envuelto en alambre, Ileno de
liquido, el cual era calentado a través del alambre por
una fuente de calor externa que correspondia a una
resistencia, alimentada por una bateria. A pesar de la
patente PM no mostro interés en la comercializacion del
dispositivo por las regulaciones que la Administracion de
Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA)
podria ejercer, asi como el impacto en las relaciones con
los cultivadores de tabaco. En 2001, un ano después de
que la Corte Suprema de Estados Unidos dictaminara que
la FDA no tenia autoridad para regular los productos de
tabaco, el interés en el desarrollo de estos dispositivos
resurgié. En 2003, Beijing SBT Ruyan Technology
& Development Co. lanzd un cigarrillo electrénico
denominado Ruyan, que llegd a los Estados Unidos vy
Europaen2007, Seqgun el dispositivo bombeaunasolucion
de nicotina en una cavidad donde las ondas ultrasoénicas
(generadas por un elemento piezoeléctrico) calientan y
vaporizar el liquido, lo cual fue planteado por PM en 1990
sin embargo PM abandono esfuerzos para desarrollar
un generador de aerosoles con dichas caracteristicas.
Phillip Morris, decide desarrollar cigarrillos electronicos,
que simulen el cigarrillo tradicional, pero con menores
sustancias nocivas parala salud. De esta manera es como
surgen estos dispositivos y con ellos un nuevo problema
de interés en salud publica, por el alcance masivo que ha
tenido su consumo y la poca informacion que se tiene
sobre su impacto en la salud.(5)

Datos relevantes de consumo

Elvapeoesdefinidocomolaaccionaspirarydespedirel
vapor aromatizado que genera un dispositivo electrénico
en sustitucion del tabaco,6) esta conducta se ha
masificado desde su introduccién al mercado en 2003,
la cual en sus inicios se consideraba inofensiva para la
salud, sin embargo 16 anos posterior a su lanzamiento,
se describio una entidad clinica no conocida, que fue
observada en individuos que tenian como antecedente
el uso de vapeadores y presentaba cuadro de dificultad
respiratoria, siendo denominada enfermedad pulmonar
aguda grave asociada a dispositivos de vapeo (EVALI), lo
que alerto a los investigadores, sociedades cientificas y
entes de control en salud , a buscar un agente etioldgico
que explicara el desarrollo de este nuevo sindrome.(7) .
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La encuesta nacional estadounidense sobre consumo de
tabaco en jovenes reporta la tendencia de consumo de
E-cigarrillos, en bachillerato y preparatoria, la cual tuvo
en 2011 un consumo de 1,5% en preparatoria'y 0,6% en
bachillerato, sin embargo para 2016 este dato aumento
exponencialmente teniendo un porcentaje de consumo
de 11,.3% y 4,3% respectivamente. Las tasas de uso de
E-cigarrillos enadultos mayores de 18 anos, son méas bajas
en comparacion con el uso de cigarrillos tradicionales, en
el 2014 la encuesta nacional de salud de estados unidos
(National Health Interview Survey NHIS) informé que el
12,6% de los adultos alguna vez uso E-cigarrillos. Sin
embargo, el suplemento de consumo de tabaco de la
encuesta de la poblacion actual 2014-2015 en estados
unidos reportd una tasa menor, calculada para adultos
en un porcentaje de 8,5%.(3). Segun reportes del Centro
para el Controly Prevencion de Enfermedades de Estados
Unidos (CDC) hasta febrero de 2020, se informaron un
total de 2807 casos de EVALI, y 78 muertes es este pais
(8); en Colombia el Ill Estudio epidemiologico andino
sobre consumo de drogas en la poblacion universitaria,
realizado en 2016 para la Organizacién de las Naciones
Unidas, informd que el 16.1% de la poblacién universitaria
ha usado alguna vez un cigarrillo electrénico, con un uso
mas frecuente en hombres que en mujeres, sin embargo
no se ha documentado datos epidemioldgicos en cuanto
a incidencia, prevalencia o mortalidad en pacientes con
EVALI(9). Convirtiéndose en un evento de interés en salud
publica, que nos obliga a definir sus caracteristicas.

Los mas comunes

Dentro de los dispositivos electrénicos de vapeo, se
encuentra una gran variedad segun sus caracteristicas,
la forma mas utilizada son los "HANDS" dispositivos con
forma de cigarrillo, dentro de estos encontramos el tipo
tanque tiene un depdsito que puede recargarse con

llustracion 1: Pathology of Vaping-Associated Lung Injury

e-liquido, la mayoria son del tamano de una pluma, tienen
una salida de potencia fija, por lo que la temperatura a la
que calientan el E-liquido es constante. Los cigarrillos
electronicos modificables o modulares “mod” son
ensamblados por usuarios, estos son recargables tienen
salida de energia variable, lo que permite a los usuarios
ajustar latemperaturaalaque se calientasue-liquidoy asi
lacantidaddevaporynicotinaqueinhalan.Estoaumentael
riesgo, pues a mayor temperatura aumenta la produccién
de carbonilos cancerigenos, como el formaldehido.

Los dispositivos de capsulas o “pods” son pequenos,
de baja potencia, recargables que utilizan un cartucho
desechable lleno de e-liquido, la concentraciéon de
nicotina en la vaina e-liquido es mucho mayor que en los
dispositivos "mod”. Tattan-Birch H, et al describieron las
tendencias de uso del tipo de cigarrillos electrénicos
en Inglaterra desde el 2016 al 2020, la informacion fue
extraida de una encuesta realizada a poblacion mayor de
16 afios denominada Smoking Toolkit Study (STS)tuvo una
muestra de 75.355 adultos, 3786 informaron que usaban
"HANDS", de estos el 53,7% usaba dispositivo tipo tanque,
el 23,7% usaba “mods”, el 17,3% “pods” y el 5,4% utiliza

productos desechables.(10)

¢0ué sucede al vapear?

Desde la descripcion del EVALI se ha logrado
determinar ciertas manifestaciones clinicas, patrones
radioldgicos e histopatolégicos no especificos de la
lesion, y se han planteado multiples teorias para explicar
los mecanismos fisiopatolégicos de esta enfermedad;
los investigadores debieron buscar caracteristicas
comunes de los pacientes que se presentaban a los
servicios de salud con una enfermedad pulmonar grave,
en quienes se descartaba un cuadro infeccioso, este

20% o

60%
= - - o
—— Tank
40% - : Pod
PORCENTAJE DE USUARIOS DE "HANDS" E- CIGARRILLOS Mod
o
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Fuente: Tattan-Birch H, et al, Trends in use of e-cigarette device types and heated tobacco products
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caracteristica comun fue el uso de los vapeadores, por lo
que la busqueda de la etiologia se centr6 en determinar
las propiedades fisicoquimicas y toxicolégicas de los
aerosoles generados a partir del liquido electrénico
(E-liquido) y de las caracteristicas del dispositivo usado
para vapear (material de la bobina, voltaje, temperatura),
sin embargo ha sido dificil debido a la poca regulacion en
la fabricacion de los E-liquidos y de los vapeadores, que
no tienen caracteristicas estandar de fabricacion, de lo
contrario son personalizables y exponen a la poblacion
a una mezcla de quimicos variables, con efectos
toxicolégicos seguramente poco conocidos pero que
participarian en el desarrollo de la lesién pulmonar(11).

Los E-liquidos se componen habitualmente de
agua, propilenglicol o glicerina vegetal, nicotina y/o
tetrahidrocannabinol y saborizantes. Estudios han
descubierto que los aerosoles generados pueden
contener carbonilos, tolueno, benceno, acroleina y los
metales pesados como manganeso y zinc que se derivan
de la descomposicion térmica de propilenglicol y de los
metales usados en la elaboracion del E-cigarrillo, ademas
se ha demostrado que segun la temperatura a la que
se produce la aerolizacién, pueden generarse mayor
produccion de formaldehido el cual se asocia hipoxia
tisular y lesién epitelial de las vias respiratorias. Los
saborizantes también han sido estudiados, entre ellos
diacetilo y la 2,3-pentanodiona que fueron identificados
en altas concentraciones, lo cual genera preocupacion
debido a que estas sustancias se han asociado al
desarrollo de bronquiolitis obliterante, ademas estudios
demostraron que la exposicion de células del epitelio
ciliado de las vias respiratorias a dichas sustancias
demostro alteracién de la funcién ciliar(12).

Dentro de los estudios realizados a los paciente con
criterios de EVALI en una serie de casos, presentados en
diferentes estados de Estados Unidos, se definio realizar
lavado broncoalveolar de dichos pacientes, a este le
realizaron estudios toxicoldgicos, en total lograron
obtener 51 muestras, el 77% de los pacientes informaron
el uso de E-liquidos que contenian THC, 67% nicotina, el
51% ambos tipos de sustancias, logrando evidenciar que
un 94% de las muestras analizadas contenia acetato de
vitamina E, sustancia utilizada como diluyente en los
E-liquidos, planteandose como un factor importante en
el desarrollo de EVALI, y aunque el modo de lesién no se
ha establecido, se plantea que el acetato de vitamina E,
al ingresar a los alveolos pulmonares interacciona con el
surfactante pulmonar y altera su estructura; este es un
complejo compuesto por 90% lipidos, principalmente
fosfatidilcolina, y el 10% proteinas, que se encarga de
reducir la tension superficial durante la inspiracion y
evita el colapso alveolar al final de la espiracién; cuando
se altera la estructura de la molécula esta pierde
su funcion, llevando a desregulacion en la tension
superficial, colapso alveolar y a desarrollo del sindrome
de dificultad respiratoria descrito en esta patologia
(13); adicionalmente el acetato de vitamina E cuando se
calienta genera, Ceteno, un toxico irritante pulmonar que
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puede contribuir al desarrollo de neumonitis quimica(14).

Un estudio realizado en ratones demostré6 que uso
de E-cigarrillos altera la funcion y composicion del
surfactante pulmonar y de las lipoproteinas alveolares,
debido a que la funcion de los macrofagos alveolares
se ve afectada por depositos intracelular de lipidos que
son inducidos por la exposicion a polietilenglicol y la
glicerina vegetal , debido a esto los macrofagos no logran
desarrollar su funcion de remocidén y procesamiento
de lipidos que presentan alguna alteracion a nivel
alveolar, afectando asi el proceso homeostatico de las
moléculas de surfactante y los lipidos pulmonares (15).
Otro mecanismo que se plantea en el dafo pulmonar
corresponde al estrés oxidativo, generado por los efectos
proinflamatorios de los aerosoles de E-liquido median la
generacion de especies reactivas del oxigeno (ROS) que a
su vez pueden inducir apoptosis, autofagia y disminucion
de la viabilidad celular (16).

Corriden, R et al. evaluaron la viabilidad de los
neutrofilos posterior a exponerlos a los aerosoles
generados por los liquidos de vapeo, los resultados
obtenidos evidenciaron una disminucién en la
quimiotaxis, la cual estd determinada por la capacidad
de reorganizar el citoesqueleto, planteando la posibilidad
de presentar disminucion de la capacidad de dicha
modificacion; se evalu6 ademas la capacidad de
respuesta inmunitaria dentro de ella la produccion de
radicales libres de oxigeno por parte de los neutrofilos
como actividad antimicrobiana, asi mismo se evalu6 la
de trampas extracelulares de neutrofilos (NET), ambas
caracteristicas se vieron disminuidas. Planteandose asi
que la exposicién a los aerosoles producidos durante el
vapeo provocan alteraciones en la respuesta inmunitaria
del huésped y aumento la susceptibilidad a presentar
infecciones(17)

En conclusion, respecto de la fisiopatologia de esta
enfermedad, se plantea que la exposicion a las particulas
generadas por E-cigarrillos, generan alteracion en la
funcién de macrofagos alveolares, los neutrofilosy enlas
células ciliadas de epitelio pulmonar, dichas alteraciones
celulares inducen el aumento de secrecion de citocinas
proinflamatorias, aumento en la secrecion de proteasas
sin las correspondientes antiproteasas, disminucion de
la funcion fagocitaria asi como la capacidad de realizar
eferocitosis, quimiotaxis y transmigracién, funciones
fundamentales para la homeostasis pulmonar, ademas
se produce aumento de las especies reactivas de oxigeno
que finalmente inducen estrés oxidativo, el cual esta
ampliamente documentado como responsable del dano
de membranas celulares; otro mecanismo en el desarrollo
de EVALI es la disfuncién del surfactante pulmonar
en presencia acetato de vitamina E u otras particulas
derivadas de los aerosoles vapeados.

Todos estos mecanismos son capaces de disminuir
la viabilidad celular e inducir autofagia y/ o apoptosis,
determinando el desarrollo de esta enfermedad (12)
(14),(15),(18), (17),(18)


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/propylene-glycol
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/acrolein
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/formaldehyde
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hypoxemia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hypoxemia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/2-3-butanedione
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Vapeo y cancer:

Una de las mas grandes preocupaciones de los
investigadores, es determinar los riesgos para la salud,
derivado del consumo de cigarrillos electronicos, debido
a la masificacion de su uso. Si bien sabemos que el
calentamiento de los E-liquidos produce una variedad
de quimicos que inducen lesion a nivel pulmonar, se
debe determinar su asociacion con desarrollo de otras
patologias entre ellas las neoplasias; para ello Grondin
CJ, et al, busco la asociacién entre las sustancias
quimicas detectadas en los aerosoles generados al
calentar los cigarrillos electronicos y el desarrollo de
enfermedades. En su articulo describen como sustancias
quimicas aisladas del vapeo a la nicotina, acetaldehido,
formaldehido, especies reactivas de oxigeno, acetona,
piruvaldehido y material particulado, este estudio hizo
uso de unabase de datos de Toxicogendmica Comparativa
Denominada- CTD, la cual brindainformacion para asociar
mecanismos moleculares de enfermedades influenciadas
por sustancias quimicas; al realizar la busqueda de las
sustancias quimicas derivas del vapeo, encontraron
que estas sustancias se asocian directamente a mas
de 400 enfermedades. Los cinco principales grupos
de enfermedades en los cuales se encontro asociacion
fueron: cardiovascular, pulmonar, sistema nervioso,
neoplasias y los trastornos psiquiatricos. (19) Si bien
se desconoce el tiempo de exposicion necesario
para desarrollar una de estas patologias, asi como los
mecanismos fisiopatoldgicos exactos para su desarrollo,
gueda en evidencia que estas sustancias derivadas del
vapeo no son inocuas y generan danos multisistémicos
que con el paso del tiempo se evidenciaran; los
investigadores deben plantear métodos diagnosticos y
marcadores para el diagnéstico temprano, pues hasta el
momento no se cuenta con ninguno.

¢Como identificar y clasificar la lesion pulmonar
asociada a vapeo?

Todos estos mecanismos de lesion finalmente

Tabla 1: Presentacion clinicay severidad de EVALI

llevan al desarrollo de ciertas manifestaciones clinicas
observadas en los pacientes que desarrollan EVALI
que son similares en las series de casos reportados,
teniendo una presentacién aguda o subaguda,
sintomas respiratorios inespecificos como: tos, disnea,
hemoptisis, y dolor toracico, también se han observado
sintomas gastrointestinales nauseas, emesis , diarrea
y sintomas constitucionales como adinamia, astenia,
fatiga, escalofrios y fiebre subjetiva (20). En cuanto los
efectos en la fisiologia pulmonar se documentaron que
puede alterar la resistencia al flujo de las vias aéreas,
ademas, se encontré que la inhalacidén de aerosoles de
E-cigarrillos se asocié al aument6 la fraccién de éxido
nitrico exhalado (FeNQO) y disminuy6 la capacidad vital
(CV) (21), sin embargo, se requieren de mas estudios
con exposiciones prolongadas para determinar cambios
especificos de la funcién pulmonar.

Radiolégicamente que encontramos

Segun Cecchini, MJ et al. en su revision, los hallazgos
radiolégicos mas frecuentes fueron opacidades
bilaterales en vidrio esmerilado con éareas de
consolidacién, a menudo con un patrén de preservacion
subpleural. (20); imagenes de tomografias de pacientes
con EVALI se muestran a continuacién:

llustracion 3: Neumonia organizada

Fuente: Cecchini, MJ et al. E-Cigarette or Vaping Product Use-As-
sociated Lung Injury: A Review for Pathologists, 2020 (20).

Tiempo de evolucion Dias ameses

Manifestaciones Clinica Hipoxemia, taquicardia y/o taquipnea

Hallazgos de Laboratorio

Leucocitosis, Proteina C reactivay VSG elevados y/o Pruebas de funcion hepatica elevados

Hallazgos Radiolégico

Opacidades pulmonares bilaterales, neumotorax y/o neumomediastino

Leve: no requerimiento de oxigeno no falla organica, no presencia de choque, manejo ambulatorio

Severidad Clinica

Moderado: requerimiento de oxigeno 1-5lts, no falla organica, no presencia de choque, manejo en hospitalizacion general

intensivos

Severo: 26 L, ventilacion no invasiva o invasive no falla organica, no presencia de choque, manejo en Unidad de cuidad

Fuente: Adaptado de Crotty, Alexander LE et al. E-Cigarette or Vaping Product Use-associated Lung Injury: Developing a Research Agen-

da. An NIH Workshop Report, 2020(22)
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Tabla 2: Definicion de caso CDC

Caso confirmado

Usar un cigarrillo electronico (“vapear”) durante los 90 dias antes del inicio de los
sintomas

Infiltrado pulmonar, como opacidades en la radiografia simple de térax u
opacidades en vidrio esmerilado en la tomografia computarizada de térax
Ausencia de infeccion pulmonar en el estudio inicial: los criterios minimos incluyen
panel viral respiratorio negativo, reaccion en cadena de la polimerasa de influenza
0 prueba rapida si la epidemiologia local respalda la prueba. todas las demas
pruebas de enfermedades infecciosas respiratorias clinicamente indicadas
(p. €j., antigeno en orina para Streptococcus pneumoniae y legionella , cultivo
de esputo si hay tos productiva, cultivo de lavado broncoalveolar si se realiza,
hemocultivo, infecciones respiratorias oportunistas relacionadas con el virus de
lainmunodeficiencia humana, si corresponde) deben ser negativos

No hay evidencia en la historia clinica de diagnosticos plausibles alternativos (p.
ej., proceso cardiaco, reumatoldgico o neoplasico).

Caso probable

Usar un cigarrillo electrénico (‘vapear”) en 90 dias antes del inicio de los sintomas
Infiltrado pulmonar, como opacidades en la radiografia simple de térax u
opacidades en vidrio esmerilado en la tomografia computarizada de torax
Infeccion identificada a través de cultivo o reaccién en cadena de la polimerasa,
pero el equipo clinico cree que estano es la Unica causadel proceso de enfermedad
respiratoria subyacente o no se cumplen los criterios minimos para descartar
infeccion pulmonar (prueba no realizada)y el equipo clinico cree que estano es la
Unica causa del proceso de enfermedad respiratoria subyacente

No hay evidencia en la historia clinica de diagnosticos plausibles alternativos (p.
ej., proceso cardiaco, reumatolégico o neoplasico).

Fuente : Schier, J et al, Severe Pulmonary Disease Associated with Electronic-Cigarette-Product Use - Interim Guidance, 2019, (23)

Patron radiologico que sugiere neumonia organizada,  llustracién 5: Patron Nodular

con opacidades de vidrio esmerilado bilateral irreqular,
con zona de preservacion subpleural.(20)

llustracion 4: Neumomediastino

Fuente: Cecchini, MJ et al. E-Cigarette or Vaping Product Use-As-
sociated Lung Injury: A Review for Pathologists, 2020 (20)

Patron de nodulos de vidrio esmerilado, centrolobular

Fuente: Cecchini, MJ et al. E-Cigarette or Vaping Product
Use-Associated Lung Injury: A Review for Pathologists 2020 (20)

Caso de EVALI que presenta un patron inusual de
neumomediastino y enfisema subcutaneo, junto con
opacidades de vidrio esmerilado bilateral y preservacion
subpleural.(20)
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diminutos, patrén que imita la neumonitis por
hipersensibilidad.

Panse, PM et al, realizd un estudio retrospectivo con
una poblacion de 24 pacientes, que cumplieron con la
definicion de caso para EVALI “confirmado” o “probable”,
dos radidlogos expertos realizaron la revision de las
imagenes tomograficas encontrando que el hallazgo
mas frecuente en la TAC de térax fue opacidades en
vidrio esmerilado, que estuvo presente en 23 de 24
(96%) de los pacientes. El segundo hallazgo mas fue la
consolidacion, que estuvo presente en 10 de 24 (42 %),
el engrosamiento septal interlobulillar estuvo presente
en siete de 24 (29%). La distribucién de las anomalias del
parénquima pulmonar se consideré multifocal en 13 (54
%)y difusa en 11(46 %) pacientesy se caracterizé ademas


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Schier%20JG%5BAuthor%5D
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llustracion 2: Algoritmo Diagnostico/ Tratamiento.

Lesion pulmonar aguda asociada a vapeo o cigarrillo electrénico (EVALI)
Diagndstico provisional y guia terapéutica
Sintomas:
Historia y Tamizaje positivo para vapeo:
i6 «» Tos, disnea, dolor toracico
e’xploracwn pleuritico « Cigarrillo electrénico ("vapeo") o "dabbbing"
fisica « Nauseas, vomito y diarrea (inhalar liquidos concentrados) en 30 dias
« Cefalea, fatiga y pérdida de Y previos
peso  La mayoria de los casos involucran uso de dias
a semanas previos a la presentacion. Definicion
Hallazgos examen fisico de caso CDC incluye casos de vapeo posterior
« Hipoxemia, fiebre y taquipnea a 90 dias
oL rx
, B ] .
: (
Rayos X del térax: Si la historia, examen fisico
Realizar o tomogra:!a torécica.udno
s « Infi i i son sugestivas considerar
imagen de Infiltrados difusos bilaterales G s aatics sitaaaico
térax Tomografia de Térax
« Opacidades en vidrio esmerilado bilaterales no especificas y Si hay una presentacién
preservacion subpleural atipica:
« Neumonia eosinofilica aguda, dafio alveolar difuso, neumonia * Repetir tomografias
organizado y neumonia lipoidea. * Seguimiento durante 48
+ Nédulos pulmonares difusos hrs.
(1'-\ (-) *
7
\J
4 car : oS infacel 5 : : -
Examenes reumotalégicos, marcadores « Hemocultivos Consndaeltr:rrnl::‘?::stlcos
de tumurales (a consideracién « Panel viral
laboratorio  médica): + Mycoplasma
para e, + Antigeno urinario de S. (+)_1 9
evaluar diferencial el legionell
diagnéstico - Eritrosedimentacion, proteina ssgenoean bglonela Considerar una infeccién
, P! * VIH 5 ¥ 3
alternativo C reactiva, Desidrogenasa respiratoria concomitante con
lactica EVALI
* Pruebas de funcién hepatica y
renal
« Uroandlisis
« Electrocardiograma
1
(;)
Manejo clinico EVALL:
Si existe sospecha de EVALI, el manejo clinico debe proceder inmediatamente: Si existe una fibrobroncoscopia:
« Consulta temprana por neumologia y toxicologia, incluyendo test urinario para deteccién  (a considerar en pacientes
de tetrahidrocanabinnol intubados o a criterio médico)
« Cobertura antibiética empirica por al menos 48 horas si la historia no es clara, si el
paciente esta entubado o con hipoxemia severa a pesar de suplemento de oxigeno. « Realizar tinciones Oil-red O en
« En temporada de influenza, se puede considerar el uso de antivirales hasta que la lavado broncoalveolar
influenza sea descartada « Conteo total de células con
« Corticoides sistémicos si no hay mejora con antibiéticos y/o soporte ventilatorio diferencial
« Dosis y duracién de corticosteroides debe ser considerados caso por caso « Cultivos para hongos y bacterias
« El ajuste del uso de esteroides debe hacerse con base en la historia clinica del paciente,  « Tincion de Gram
proceso de recuperacion y seguimiento continuo « Estudio citolégico
« Tincién para hongos

Fuente: Adaptado de: Kalininskiy A et al. E-cigarette, or vaping, product use associated lung injury (EVALI): case series and diagnostic
approach, 2019(24)0.

como periférica en cuatro (17 %) pacientes y central en El derrame pleural estuvo presente en cuatro de 24
dos (8 %) pacientes. Los infiltrados pulmonares tenian  (17%) pacientes. Un paciente presenté neumomediastino
preservacion subpleural en nueve de 20 pacientes (45%).  y otro neumotdrax.(25)

llustracion 6: TAC de térax de corte basal pulmonar muestran  llustracion 7: TAC térax corte axial de bases pulmonares
opacidades en vidrio esmerilado leves, en parches de predomin-  que muestra opacidades en vidrio esmerilado periféricos y
io basal. subpleurales con consolidacion.

T =

Fuente: Panse, PM et al Radiologic and Pathologic Correlation in
EVALI, 2020,(25) Fuente: Panse, PM et al Radiologic and Pathologic Correlation in
EVALI, 2020,(25)

ISSN: 2745-0252 (En Linea) 43



Scientific & Education Medical Journal / Vol. 7- N° 2 - 2022, 36-50

Nunez et al.

Uno de los estudios mas robustos sobre radiologia
observada en EVALI fue el realizado por Kligerman SJ
et al, en este se realiza una revision retrospectiva de
tomografias computarizadas de torax (TAC) de 160
paciente con diagnostico de EVALI de 15 instituciones
en Estados Unidos, los casos se clasificaron en patrones
radiolégicos basados en hallazgos tomograficos.
Los resultados obtenidos fueron: segun gravedad 25
sujetos (15,6%) se clasificaron como presentacion leve,
mientras que 75(46,9%)y 60 (37,5%) fueron moderados o
severos. A nivel tomografico la mayoria de los pacientes
presento lesién pulmonar simétrica difusa caracterizada
por infiltrados en vidrio esmerilado; con areas de
preservacion subpleural y lobular. La consolidacion sin
nédulos centrolobulares estuvo presente en 59 sujetos
(36,9%). El engrosamiento septal interlobular fue un
hallazgo comun en el 50,6% (81 de 160), mientras que un
patron empedrado o ‘crazy paving pattern”, definido como
infiltrado en vidrio esmerilado con engrosamiento septal
interlobular superpuesto y lineas intralobulares visibles,
estuvo presente en 30 pacientes(18,8%); Derrame pleural
se presentd en 35 sujetos(21,9%). Las adenopatias fueron
un hallazgo comun que se presento en 101 de 160 sujetos
(63.1%).

En total 156 de 160 sujetos (97,5%) se clasificaron en
un patron tomografico; los tres patrones de TAC mas
encontrados, representando el 69,4% de toda la cohorte,
fueron patron de neumonia organizada parenquimatosa
difusa (n = 41, 25,6%), patron de neumonia organizada
parenquimatosa predominante en lobulo inferior (n
= 38, 23,8%), y patron mixto de neumonia organizada
parenguimatosa(n =32, 20%). Los 4 sujetos restantes se
clasificaron en un patrén atipico, (2,5%) tres de los cuales
fueron causados porenfermedad asimétricapronunciada,
y uno mostroé un patron difuso de neumonia organizada,
pero con numerosos quistes parenquimatosos.(26)

llustracion 8: TAC con areas de preservacion subpleurales.

Fuente: Kligerman SJ et al, CT Findings and Patterns of e-Ciga-
rette or Vaping Product Use-Associated Lung Injury,A Multicenter
Cohort of 160 Cases, 2021, (26)

Tomografia computarizada muestra areas
de preservacién subpleurales (flecha blanca) vy
lobulares (puntas de flecha). También preservacion
peribroncovascular alrededor de lavena pulmonar inferior
derechay la arteria segmentaria basilar del [6bulo inferior
derecho (flechas negras).
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llustracion 9: TAC Corte Sagital con patron de Neumonia
Organizada predominante en el Iébulo superior. Hay un foco de
enfisema (flecha).

Fuente: Kligerman SJ et al, CT Findings and Patterns of e-Ciga-
rette or Vaping Product Use-Associated Lung Injury,A Multicenter
Cohort of 160 Cases, 2021,(26)

llustracion 10: TAC con un patron difuso de neumonia organiza-
da con infiltrados en vidrio esmerilado, axialmente difusa, con
patron empedrado “crazy-paving”y preservacién subpleural y
lobular

Fuente: Kligerman SJ et al, CT Findings and Patterns of e-Ciga-
rette or Vaping Product Use-Associated Lung Injury,A Multicenter
Cohort of 160 Cases, 2021,(26)

llustracion 11: TAC con patrén de dafo alveolar difuso

Fuente: Kligerman SJ et al, CT Findings and Patterns of e-Ciga-
rette or Vaping Product Use-Associated Lung Injury,A Multicenter
Cohort of 160 Cases, 2021, (26)

Tomografia computarizada con infiltrados en vidrio
esmerilado difuso con preservacion subpleural. Hay
desplazamiento leve inferior de las fisuras (punta de
flecha)y areas de dilatacion bronquial multifocal (flecha).
Clasificado como con un patron de dano alveolar difuso.
(26)
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Segun Kligerman, S et al, describe que en laradiografia
de térax de los paciente con diagnéstico de EVALI a
menudo presenta opacidades difusas de predominio
central, se pueden observar lineas B de Kerley, debido
al engrosamiento septal, también se pueden describir
infiltrados difusos en vidrio esmerilado, que a menudo
son bilaterales y relativamente simeétricas. Otros
hallazgos radiograficos son las consolidaciones, asi
como la preservacion subpleural que se observa tanto en
el centro como en la periferia, en algunos casos se podra
observar reforzamiento del intersticio peribronquial.(27)

llustraciéon 12: Radiografia torax paciente con EVALI

Fuente: Kligerman S et al, Radiologic, Pathologic, Clinical, and
Physiologic Findings of Electronic Cigarette or Vaping Product
Use-associated Lung Injury (EVALI): Evolving Knowledge and Re-
maining Questions, 2020(27)

Radiografia posteroanterior muestra consolidacion
pulmonar media e inferior y opacidades bilaterales. Se
observa un pequefio derrame pleural derecho (punta
de flecha negra) y engrosamiento septal (punta de
flecha blanca). Hay una notable preservacién de los
bordes cardiacos (flechas blancas) asi como porciones
subpleurales de pulmén (flechas negras).(27).

A pesar de evidenciar multiples cambios radiologicos
a nivel de parénquima pulmonar en todas las serie de
caso reportadas, y a pesar que estos patrones se repiten,
no son patognomoénicos de esta entidad, siendo las
imagenes una orientacion diagnostica, esto lleva a que el
clinico, tenga que basar su diagndstico, en la anamnesis
recopilada en la que se evidencia el uso de vapeadores,
una presentacién clinica y radiolégica compatible y un
adecuado diagnostico diferencial, pues radiolégicamente
no es posible determinar el diagnostico de EVALI.

Una mirada microscopica: Citologia e histologia

Enuna serie de casos, Layden et al, informaron que 43
pacientes se sometieron a lavado broncoalveolar, de los
cuales 26 muestras informaron recuentos celulares conla
siguiente distribucion: eosinofilos 1 %, neutrofilos 58 %,
linfocitos 8,5 % y macrofagos 22%. Un total de 13 informes
de citologia, notaron macréfagos cargados de lipidos (7
se informaron con tincion de Oil red Oy 6 no mencionaron

tincién especifica); 10 informes no comentaron uso de
tincién. De las 13 muestras que reportaron inclusiones
lipidicas en macrofagos, 4 fueron en cantidad moderada,
8 informes reportaron escasa a minima cantidad y 1
informe no cuantifico, siendo estos hallazgos celulares
los mas frecuente en los estudios citoldgicos sin ser
patognomonicos de esta entidad (7).

En la ilustracion 5 Y 6 se observa una tincion
de Papanicolaou de citologia de liquido de lavado
broncoalveolar (BAL) de un paciente con lesion pulmonar
asociada al uso de productos de cigarrillos electrénicos
o vapeo (EVALI) con numerosos macrofagos espumosos
que contienen vacuolas intracitoplasmaticas cargadas
de lipidos que se resaltan con tincién Oil red 0.(20)

llustracion 13: A. Tincion Papanicolau.

Fuente : Cecchini M, E-Cigarette or Vaping Product Use-Associat-
ed Lung Injury: A Review for Pathologists, 2020.(20)

llustracion 14: B Tincion Oil red O.
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Fuente: Cecchini M, E-Cigarette or Vaping Product Use-Associat-
ed Lung Injury: A Review for Pathologists, 2020.(20)

Se revisaron 2 reportes de casos en los que
hacen detalle de hallazgos histolégicos en biopsias
pulmonares de pacientes con EVALI, el primero
realizado por Mukhopadhyay et al. Un reporte de 8
casos de biopsias pulmonares donde describen los
siguientes hallazgos: neumonia organizada, dano
alveolar difuso, lesién pulmonar aguda organizativa
inclasificable o una combinacién de estos patrones.
Se observo inflamacién crénica intersticial leve
en 3 casos e inflamacion aguda focal dentro de los
espacios aéreos en 1 caso. Un numero variable de
macrofagos estuvo presente dentro de los espacios
aéreos en todos los casos. Exudados fibrinosos
dentro de los alvéolos, denominado neumonia aguda
fibrinosa y organizada se observan focalmente
en la mayoria de los casos. Estos hallazgos son
inespecificos, pero permiten confirmar el dano en el
tejido pulmonar.(28)
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llustracion 15: Neumonia Organizada en paciente con EVALI, se
observa un tapén de fibroblastos que ocupa un espacio aéreo.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)

llustracion 16: Neumonia Organizada.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)

llustracion 17: Dano Alveolar Difuso, se observan membranas
hialinas y el engrosamiento intersticial.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)

llustracion 18: Dafio alveolar difuso, con membranas hialinas en
fase de desprendimiento en los espacios aéreos.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)
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llustracion 19: Exudados fibrinosos dentro de los espacios
aéreos.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)

llustracion 20: Inflamacion intersticia

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)

llustracion 21: Infiltrado inflamatorio intersticial muestra princi-
palmente linfocitos.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020 (28)

llustracion 22: Macrofagos espumosos dentro de los espacios
aéreos.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020(28)
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llustracion 23 : Macrofagos intraalveolares sin caracteristicas
distintivas.

Fuente: Mukhopadhyay,S et al. Lung Biopsy Findings in Severe
Pulmonary lliness Associated With E-Cigarette Use (Vaping): A Re-
port of Eight Cases 2020(28).

Otra serie de casos realizada por Butt et al. describe
una serie de 17 biopsia pulmonares en las que describe
en todos los casos, patrones de lesién pulmonar aguda,
como: neumonitis fibrinosa aguda, dano alveolar difuso o
neumoniaorganizada, generalmente bronquiolocéntricay
acompanadade bronquiolitis, ningun hallazgo histolégico
fue especifico, se evidenciaron macréfagos espumosos
y vacuolizacion de neumocitos en todos los casos , los
macrofagos pigmentados no fueron una caracteristica
dominante. Los neutréfilos a menudo eran prominentes,
los eosindfilos eran raros y no se observaron granulomas.
A continuacioén, se observaran los patrones histolégicos
observados:

llustracion 24: Bronquiolitis grave acompanada de edema de
la mucosa, desprendimiento del epitelio bronquiolar y organi-
zacion peribronquiolar.

Fuente: Butt, Y et al. Pathology of Vaping-Associated Lung Injury,
2019, (29)

llustracion 25: Acumulacion de macréfagos espumo-
sos 0 vacuolados en los espacios aéreos peribron-
quiolares con vacuolizacién de neumocitos.

Fuente: Butt, Y et al. Pathology of Vaping-Associated Lung Injury,
2019, (29)

llustracion 26: Lesidn severa, con dafo alveolar difuso y mem-
branas hialinas

Fuente: Butt, Y et al. Pathology of Vaping-Associated Lung Injury,
2019, (29)

Algo inusual en EVALI- reporte de casos

Mena Shehata et Al. reporta caso de EVALI de
presentacion inusual en una mujer de sesenta
anos que se presenta al servicio de urgencias por
dificultad respiratoria con antecedente de abandono
de tabaco recientemente y reemplazo por vapeo, su
tomografia mostrd opacidades en vidrio esmerilado
con engrosamiento septal interlobulillar, el lavado
broncoalveolar evidencio eritrocitos lo cual permite
el diagnostico de hemorragia alveolar difusa, la cual
es una entidad caracterizada por tos, hemoptisis,
disnea ,anemia e infiltrados pulmonares difusos con
documentacién de hipoxemia.(30)

Lin, Charlie et al. reporta otro caso de EVALI de
presentacion atipico en una mujer de 34 anos que
se presento al servicio de urgencias con tos y disnea
de nueva aparicién poco después de inicio de uso
de vapeadores, paciente que tenia antecedente de
tumor carcinoide de bajo grado, quien habia sido
llevada a lobectomia media e inferior derecha, un ano
posterior a esto se documentd uso de vapeadores, la
tomografia mostré6 micro nédulos de presentacion
multilobar bilateralmente con adenopatias hiliares vy
mediastinicas, dieron manejo antibiotico sin mejoria, y
alrealizarcontroltomograficoobservaempeoramiento
de infiltrados, le realizan broncoscopia con lavado que
su analisis plantea presencia de sarcoidosis, por lo
que realizan biopsia ganglionar y de tejido pulmonar
que ceélulas linfoides benignas y granulomas no
necrotizantes en ganglios linfaticos paratragueales
derechos, subcarinales e hiliares izquierdos.

La biopsia transbronquial del Iébulo inferior
izquierdo demostré focos de granuloma no
necrosante, y  grupos histiociticos con células
gigantes multinucleadas y eosinofilos, considerando
enfermedad granulomatosa asociada a vapeo, la
paciente ceso uso del vapeador y en seguimiento
después de 6 mesas mostrd resolucion de las
opacidades.(31)

ISSN: 2745-0252 (En Linea) 47


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lymphoid-cell
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/transbronchial-biopsy
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/eosinophil

Scientific & Education Medical Journal / Vol. 7- N° 2 - 2022, 36-50

Nunez et al.

llustracion 27: Biopsia transbronquial del I6bulo inferior izqui-
erdo, diminutos focos de granulomas no necrotizantes (flechas)
con células gigantes multinucleadas. Diagnostico clinico enfer-
medad granulomatosa pulmonar relacionada con el vapeo.

Fuente: Lin, C et al. Vaping-related pulmonary granulomatous dis-
ease, 2020.(31)

Esta entidad poco conocida presenta un espectro
de manifestaciones muy amplias, con un cuadro
fisiopatologico no conocido en su totalidad, los hallazgos
histologicos, citolégicos y radiograficos encontrados
en los paciente que presentan enfermedad pulmonar
aguda asociado a uso de vapeadores, dan certeza del
dano pulmonar, pero no son hallazgos patognomonicos
de esta entidad, siendo el proceso diagnostico generado
por exclusion y antecedente de uso de vapeadores, en
contexto de un paciente con insuficiencia respiratoria
aguda sin un proceso infeccioso de base. Los datos
recolectados durante los ultimos afos han permitido
demostrar que el uso de vapeadores no es inocuo, y que
muy seguramente la exposicion cronica a sus aerosoles
se asociara al desarrollo de patologia pulmonar. Se
deben realizar mas estudios para definir ampliamente
su fisiopatologia, asi como documentar pruebas
especificas de diagnéstico, y plantear asi asociaciones
con enfermedades crénicasy dafno en 6rganosy sistemas
por su uso. Por otra parte, se deben generar regulaciones
en cuanto produccion de liquidos de vapeo y cigarrillos
electronicos, con estandarizacion de concentraciones y
materiales utilizados para su produccion, lo que permita
a los investigadores generar un perfil toxicolégico de
estas sustancias para asi generar recomendaciones y
restricciones de su uso.

Conclusiones

Se debe continuar investigando acerca de las
consecuencias de consumo de E-cigarrillos, pues se
desconoce las consecuencias del uso cronico de los
vapeadores.

Se logro identificar la Lesion pulmonar aguda
asociada al uso de cigarrillos electrénicos o productos
de vapeo (EVALI) que se presenta como una enfermedad
respiratoria aguda o subaguda que se enmarca en el
antecedente de consumo de vapeadores, aunque su
fisiopatologia aun no es clara(7)
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Aunque no se hadeterminado un agente etiologico, los
hallazgos toxicoldgicos en los lavados broncoalveolares
de paciente que cursaron con EVALI demostraron
la presencia del Acetato de vitamina E - asi como
tetrahidrocannabinol, los cuales se plantean como
factoresimportantes eneldesarrollo de estaenfermedad.
(13)

Reportes de lavado broncoalveolar realizado
en pacientes con EVALI identificaron presencia de
macro6fagos cargados de lipidos y neutrofilos sin ser
un hallazgo especifico de esta entidad. (32)

Se  han planteado  multiples  mecanismos
fisiopatoloégicos en el desarrollo de EVALI, en los que
se produce la perdida de la homeostasis pulmonar al
exponerse a los aerosoles generados por los vapeadores
que inducen inflamacioén, estrés oxidativo, alteracion de
la estructura y perdida de funcién de los tensoactivos
pulmonares, disfuncién ciliar, disfuncién de neutrofilos,
macrofagos, células ciliadasy fibroblastos.

Queda en evidencia que las sustancias quimicas
derivadas del vapeo no son inocuas y generan danos
multisistémicos; se deben realizar estudios para
determinar asociaciéon entre vapeo y desarrollo de
patologias como cancer, asi como métodos diagndsticos
temprano, pues hasta el momento no hay ninguno.

Los hallazgos radioldgicos mas frecuentes, pero no
patognomonicos fueron: infiltrados en vidrio esmerilado
y las consolidaciones pulmonares, y su distribucion
fue multilobar, los patrones evidenciados fueron de
lesion pulmonar aguda, todos los hallazgos radiologicos
permiten la identificacion de la lesién pulmonar sin poder
determinar un diagnéstico etiolégico dado que estas
caracteristicas son presentadas por diferentes patologias
pulmonares. (33)

Los hallazgos histol6gicos mostraron patrén de lesion
aguda, como neumonitis fibrinosa aguda, dano alveolar
difusa, neumonia organizada(29), (34).

Responsabilidades morales, éticas y bioéticas
Proteccion de personas y animales

Los autores declaramos que, para este estudio, no se
realizé experimentacion en seres humanos nienanimales.
Estetrabajodeinvestigacionnoimplicariesgosnidilemas
éticos, por cuanto su desarrollo se hizo con temporalidad
retrospectiva. El proyecto fue revisado y aprobado por el
comité de investigacion del centro hospitalario. En todo
momento se cuidoé el anonimato y confidencialidad de los
datos, asi. como la integridad de los pacientes.

Confidencialidad de datos

Los autores declaramos que se han seguido los
protocolos de los centros de trabajo en salud, sobre la
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publicacion de los datos presentados de los pacientes.

Derecho alaprivacidad y consentimiento informado

Losautoresdeclaramos que eneste escritoacadémico

no aparecen datos privados, personales o de juicio de
recato propio de los pacientes.

Financiacion

No existio financiacién parael desarrollo, sustentacion

académicay difusién pedagodgica.

Potencial Conflicto de Interés (es)

Los autores manifiestan que no existe ningun(os)

conflicto(s) de interés(es), en lo expuesto en este escrito
estrictamente académico.

Bibliografia

1.

Stefaniak A, Ranpara A, Virji M, LeBouf R. Influence
of E-Liquid Humectants, Nicotine, and Flavorings on
Aerosol Particle Size Distribution and Implications for
Modeling Respiratory Deposition. Front Public Health
2022 Mar 17;10:782068 doi: 103389/fpubh2022782068
PMID: 35372219; PMCID: PMC8968757. 2022.

Hamberger E, Halpern-Felsher B. Vaping in adolescents:
epidemiologyandrespiratoryharm.CurrOpinPediatr2020
Jun;32(3):378-383 doi: 101097/MOP0O000000000000896
PMID: 32332328; PMCID: PMC7285995. 2020.

National Academies of Sciences E and M 2018. Public
Health Consequences of E-Cigarettes (2018). Committee
on the Review of the Health Effects of Electronic
Nicotine Delivery Systems; Eaton DL - Kwan LY - Stratton
K, editor. Washington, DC: Washington, DC: The National
Academies Press. doi: https://doi.org/10.17226/24952.;
2018.

Martin Cantera C, Lozano Fernandez J, Villalbi J.
CIGARRILLOS ELECTRONICOS. Butlleti d'informacio
terapeutica. 2020;28-33.

Dutra L, Grana R, Glantz S. Philip Morris research on
precursors to the modern e-cigarette since 1990. .
Tobacco Control 2017;26:e97-e105 BMJ. 2016;

REAL ACADEMIA ESPANOLA. REAL ACADEMIA
ESPANOLA: Diccionario de la lengua espafola, 23.7 ed.,
[version 23.5 en linea]. <https://dle.rae.es>10.09.22.
Layden J, Ghinai |, Pray |, Kimball A, Layer M, Tenforde
M, et al. Pulmonary lliness Related to E-Cigarette Use in
[llinois and Wisconsin - Final Report. N Engl J Med 2020
Mar 5;382(10):903-916 doi: 101056/NEJM0a1911614 Epub
2019 Sep 6 PMID: 31491072. 2020;

CDC. CDC-basic information e-cigarette. https://www.
cdc.gov/tobacco/basic_information/e-cigarettes/
spanish/enfermedad-pulmonar-grave/index.html.
Oficina de las Naciones Unidas Contra la Drogay el Delito,
Consejo Nacional de Lucha contra el Trafico llicito de
Drogas de Bolivia, Ministerio de Justicia y del Derecho
de Colombia, Secretaria Técnica de Drogas de Ecuador,
Comisién Nacional para el Desarrolloy Vida sin Drogas de
Perd. Ill Estudio epidemiolégico andino sobre consumo
de drogas enla poblaciéon universitaria, Informe Regional,
2016. 2016.

10. Tattan-Birch H, Brown J, Shahab L, Jackson S. Trends

20.

21.

22.

. Marrocco A, Singh D, Christiani

in use of e-cigarette device types and heated tobacco
products from 2016 to 2020 in England. Sci Rep 2021
Jun 24;11(1):13203 doi: 101038/s41598-021-92617-x PMID:
34168216; PMCID: PMC8225841. 2021;

DC, Demokritou
P. E-Cigarette (E-Cig) Liquid Composition and
Operational Voltage Define the In Vitro Toxicity of
A8Tetrahydrocannabinol/Vitamin E Acetate (ABTHC/VEA)
E-Cig Aerosols. Toxicological Sciences, Volume 187, Issue
2, June 2022, Pages 279-297, https://doi.org/101093/
toxsci/kfac047.2022;

.Jonas AM, Raj R. Vaping-Related Acute Parenchymal

Lung Injury: A Systematic Review. Chest,Volume 158,
Issue 4,2020,Pages 1555-1565,ISSN 0012-3692,https://
doi.org/101016/j.chest202003085. 2020;

. Blount BC, Karwowski MP, Shields PG, MorelEspinosa M,

ValentinBlasini L, Gardner M, et al. Vitamin E Acetate in
Bronchoalveolar-Lavage Fluid Associated with EVALI. N
Engl J Med. 2020 feb 20;382:697-705.

. O’'Callaghan M, Boyle N, Fabre A, Keane M, McCarthy

C. Vaping-Associated Lung Injury: A Review.
Medicina (Kaunas) 2022 Mar 10;58(3):412 doi: 103390/
medicinab8030412 PMID: 35334588; PMCID: PMC8949983
.2022;

. Madison M, Landers C, Chang C, Tung H, et al. Electronic

cigarettes disrupt lung lipid homeostasis and innate
immunity independent of nicotine. J Clin Invest 2019
Oct 1;129(10):4290-4304 doi: 101172/JCI1128531 PMID:
31483291; PMCID: PMC6763255. 2019;

. Traboulsi H, Cherian M, Abou Rjeili M, Preteroti M,

et al. Inhalation Toxicology of Vaping Products and
Implications for Pulmonary Health. Int J Mol Sci 2020 May
15;21(10):3495 doi: 103390/ijms21103495 PMID: 32429092;
PMCID: PMC7278963. 2020;

. Corriden R, Moshensky A, Bojanowski C, Meier A CJ,

Nelson R, Alexander C. E-cigarette use increases
susceptibility to bacterial infection by impairment
of human neutrophil chemotaxis, phagocytosis, and
NET formation. . Am J Physiol Cell Physiol 2020 Jan
1;318(1):C205-C214 doi: 101152/ajpcell000452019 Epub
2019 Oct 30 PMID: 31664858; PMCID: PMC6985828. 2019;

. Jasper A, Sapey E, Thickett D, Scott A. Understanding

potential mechanisms of harm: the drivers of electronic
cigarette-induced changes in alveolar macrophages,
neutrophils, and lung epithelial cells. Am J Physiol Lung
Cell Mol Physiol 2021 Aug 1;321(2):L336-L348 doi: 101152/
ajplung000812021 Epub 2021 May 19 PMID: 34009037
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34009037/. 2021;

. Grondin C, Davis A, Wiegers J, Wiegers T, Sciaky D, et al.

Predicting molecular mechanisms, pathways, and health
outcomes induced by Juul e-cigarette aerosol chemicals
using the Comparative Toxicogenomics Database.
Curr Res Toxicol 2021 Aug 5;2:272-281 doi: 101016/j.
crtox202108001 PMID: 34458863; PMCID: PMC8379377.
2021;

Cecchini MJ, Mukhopadhyay S, Arrossi A v., Beasley MB,
Butt YM, Butt YM, et al. E-Cigarette or Vaping Product
Use-Associated Lung Injury: A Review for Pathologists.
Arch Pathol Lab Med (2020) 144 (12): 1490-1500. 2020;
Tsai M, Byun M, Shin J, Crotty Alexander L. Effects of
e-cigarettesandvapingdeviceson cardiac and pulmonary
physiology. . J Physiol 2020 Nov;598(22):5039-5062
doi: 101113/JP279754 Epub 2020 Oct 12 PMID: 32975834
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32975834/. 2020;
Crotty Alexander L, Ware L, Calfee C, Callahan S,
Eissenberg T, et al. E-Cigarette or Vaping Product Use-
associated Lung Injury: Developing a Research Agenda.

ISSN: 2745-0252 (En Linea) 49



Scientific & Education Medical Journal / Vol. 7- N° 2 - 2022, 36-50

Nunez et al.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

50

An NIH Workshop Report. Am J Respir Crit Care Med 2020
Sep 15;202(6):795-802 doi: 101164/rccm201912-2332WS
PMID: 32243764; PMCID: PMC7491408. 2020;

Schier J, Meiman J, Mikosz C, VanFrank B, et al. Severe
Pulmonary Disease Associated with Electronic-
Cigarette-Product Use - Interim Guidance. MMWR Morb
Mortal Wkly Rep 2019 Sep 13;68(36):787-790 doi: 1015585/
mmwr.mm6836e2 Erratum in: MMWR Morb Mortal Wkly
Rep 2019 Sep 27;68(38):830 PMID: 31513561; PMCID:
PMCB6755818.

Kalininskiy A, Bach C, Nacca NE, Ginsberg G, Marraffa
J, et al. E-cigarette, or vaping, product use associated
lung injury (EVALI): case series and diagnostic approach.
. Lancet Respir Med 2019 Dec;7(12):1017-1026 doi: 101016/
S2213-2600(19)30415-1 Epub 2019 Nov 8 PMID: 31711871.
2019;

Panse P, Feller F, Butt Y, Smith M, Larsen B, Tazelaar H,
et al. Radiologic and Pathologic Correlation in EVALI. AJR
Am J Roentgenol 2020 Nov;215(5):1057-1064 doi: 102214/
AJR2022836 Epub 2020 Sep 2 PMID: 32877245. 2020;
Kligerman S, Kay F, Raptis C, Henry T, Sechrist J, Walker
C, et al. CT Findings and Patterns of e-Cigarette or
Vaping Product Use-Associated Lung Injury A Multicenter
Cohort of 160 Cases. Chest 2021 Oct;160(4):1492-1511
doi: 101016/j.chest202104054 Epub 2021 May 3 PMID:
33957099; PMCID: PMC8546241. 2021;

Kligerman S, Raptis C, Larsen B, Henry T, et al. Radiologic,
Pathologic, Clinical, and Physiologic Findings of
Electronic Cigarette or Vaping Product Use-associated
Lung Injury (EVALI): Evolving Knowledge and Remaining
Questions. Radiology 2020 Mar;294(3):491-505 doi:
101148/radiol2020192585 Epub 2020 Jan 28 PMID:
31990264. 2020;

Mukhopadhyay S, Mehrad M, Dammert P, Arrossi A v,
Sarda R, Brenner DS, et al. Lung Biopsy Findings in
Severe Pulmonary lIliness Associated With E-Cigarette
Use (Vaping): A Report of Eight Cases. American Journal
of Clinical Pathology , volumen 153, numero 1, enero de
2020, paginas 30-39, . 2020;

Butt YM, Smith ML, Tazelaar HD, Vaszar LT, Swanson KL,
et.all. Pathology of Vaping-Associated Lung Injury. This
letter was published on October 2, 2019, at NEJM.org.
2019.

Shehata M, Kocher T, Al-Astal AK. Vaping-associated
diffuse alveolar hemorrhage - A case report,. Respiratory
Medicine Case Reports, Volume 30, 2020, 101038, ISSN
2213-0071, https://doi.org/101016/j.rmcr2020101038.
2020;

Lin C, Arrossi V, Yadav R, Choi H. Vaping-related
pulmonary granulomatous disease, Respiratory
Medicine Case Reports, Volume 31, 2020, 101179, ISSN
2213-0071, https://doi.org/101016/j.rmcr2020101179
(https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/
S$2213007120303932). 2020;

Maddock SD, Meghan M. Cirulis, Callahan SJ, Keenan
LM, Pirozzi CS, Raman SM, et al. Pulmonary Lipid-Laden
Macrophages and Vaping. This letter was published on
September 6, 2019, at NEJM.org. 2019.

Panse PM, Feller FF, Butt YM, Smith ML, Larsen BT,
Tazelaar HD, et al. Radiologic and Pathologic Correlation
in EVALI. American Journal of Roentgenology 2020;215:
1057-1064102214/AJR2022836 Read More: https://www.
ajronline.org/doi/full/102214/AJR2022836. 2020;215.
Mukhopadhyay S, Mehrad M, Dammert P, Arrossi A v,
Sarda R, Brenner DS, et al. Lung Biopsy Findings in
Severe Pulmonary lIliness Associated With E-Cigarette
Use (Vaping). American Journal of Clinical Pathology,

ISSN: 2745-0252 (En Linea)

Volume 153, Issue 1, January 2020, Pages 30-39, https://
doi.org/101093/ajcp/aqz182. 2020;



Scientific & Education Medical Journal / Vol. 7- N° 2 - 2022, 51-52

Politica Editorial

Scientifics
Education
Medical
Jour

POLITICA EDITORIAL

Envios
Lista de comprobacion para la preparacion de envios

Como parte del proceso de envio, los autores/as estan
obligados a comprobar que su envio cumpla todos los
elementos que se muestran a continuacion. Se devolveran
a los autores/as aquellos envios que no cumplan estas
directrices.

« Elenviono hasido publicado previamente ni se ha
sometido a consideracion por ninguna otrarevista
(o se ha proporcionado una explicacién al respecto
en los Comentarios al editor/a).

« El archivo de envio esta en formato OpenOffice,
Microsoft Word, RTF o WordPerfect.

« Siempre que sea posible, se proporcionan
direcciones URL para las referencias.

- El texto tiene interlineado sencillo; 12 puntos
de tamano de fuente; se utiliza cursiva en lugar
de subrayado (excepto en las direcciones URL);
y todas las ilustraciones, figuras y tablas se
encuentran colocadas en los lugares del texto
apropiados, en vez de al final.

« El texto se adhiere a los requisitos estilisticos y
bibliograficos resumidos en las Directrices del
autor/a, que aparecen en Acerca de la revista.

- Lasimagenes, fotografias o graficos que adjunten
los investigadores deben estar en archivos
formato .JPG 6 .PNG, de un tamafnho mayor a
700 pixeles, entregar en lo posible en archivos
independientes al documento de Word; que sean
legibles, (independiente de la orientacion si es
vertical u horizontal) esto con el fin de tener mayor
calidad en laentregade los archivos finales y mejor
visualizacion de contenidos de la investigacion.

« Todos los articulos se someten a una revision de
pares que hacen parte del apoyo editorial de la
revista, por lo tanto, tiene que asegurarse que las
instrucciones en Garantizar una evaluacién por
pares anénima han sido sequidas.

Directrices para autores/as
Tipos de articulos que se publicaran:

1. Articulos Originales (porque a través de ellos
se genera la investigacion abierta y auténoma
de diferentes temas de la medicina clinica,
propiciando un espacio para que el autor difunda
nuevas pautas de conocimiento que sean
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referentes en la practica clinica diaria).

2. Revision Sistematica de la Literatura o Meta-
Analisis (permiten reunir diferentes consensos
y estudios basados en altos niveles de evidencia
cientifica, promoviendo la actualizacion medica
continua).

3. Articulo de Revision o Revision de Tema (a través
de estos precisos escritos de compilacion
cientifica se generan actualizaciones puntuales de
una patologia o una nueva propuesta médica.

4. Reporte de Caso(permite compartir la experiencia
directadel profesional sobre hallazgosincidentales
patolégicos en su quehacer médico diario que
sirven al lector como punto de referencia ala hora
de valorar y diagnosticar pacientes con casos
similares)

5. Articulos de educacion médica (este tipo de
aportes se encuentran poco utilizados en el medio
académico meédico y a través de ellos, se pretende
generar unareflexién constante sobre elmodelode
la educacion médica tradicional Vs. La cambiante
realidad y necesidad del médico en su proceso en
formacion actual).

En general cada tipo de articulo debe tener una
revision bibliografica extensa de por lo menos cincuenta
referencias. Presentaciones de caso: exposiciones de
casos clinicos de interés o de baja frecuencia en salud.
Debe contener unaintroduccion, el informe del caso y una
discusion.

El manuscrito debe tener la siguiente secuencia:
pagina titular, resumen, objetivo, metodologia palabras
claves y, conclusiones en espafol, inglés (abstract,
keywords), cuerpo del texto (segun el tipo de articulo),
agradecimientos, descargos de responsabilidad,
bibliografia, tablas, figuras y cuadros completos. Las
paginas deben ser numeradas en forma consecutiva,
comenzando con la del titulo, en la esquina superior
derecha.

1. Formato y extension: El articulo no ha sido sometido
ni publicado en otra revista. El archivo enviado esta en
formato Microsoft Word.

El texto tiene interlineado doble, tipo de letra Times
New Roman, tamano 12 puntos; titulo en espanol, inglés
con extension no mayor a 17 palabras; resumen con
extension maxima de 250 palabras y estructurado de
acuerdo con el tipo de articulo; palabras clave (de 3 a 10)
segun MeSH, DeCS o Thesaurus de la Unesco; contiene un
maximo de 5 tablasy figuras.

El texto esta estructurado de acuerdo con el tipo de
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articulo y debe contener entre 10.000 y 12.000 palabras
maximo, incluyendo la bibliografia. La cual debe estar
en norma Vancouver y se ha anadido el numero DOI del
articulo cuando esté disponible.

1. Datos de los autores: Al final de cada texto escribir el
nombre y apellidos del autor, estudios, logros, institucion
actual, ORCID y el correo electrénico. Esta informacion no
puede pasar de seis lineas.

Criterios para la escritura:

1. Levedad: Ser agil, ligero, preciso y determinado
al momento de escribir. Esto no significa dejar de
ser rigurosos y solidos, pero si evitar el peso con
palabras, frases o expresiones innecesarias. (italo
Calvino). Una vez terminado el texto se ingresa, sin
tablas, graficos, nireferencias, al siguiente enlace:
http://severoladrillo.com/ En él se resaltan las
palabras largas. Si la palabra resaltada es un
conceptoimportante no se cambia, de lo contrario,
utilice sinénimos o una palabra mas corta. Para la
revista Scientific and Educational Medical Journal
se requiere un indice de nebulosidad entre 20y 25
puntos.

2. Rapidez: Ser econdmicos, concisos, agiles de
pensamiento y expresion, légicos y escribir sin
rodeos. (italo Calvino)

3. Exactitud: Ser precisos en el lenguaje. Utilizar la
palabra adecuada en el momento preciso, sin dar
opcion a la ambigiiedad. (italo Calvino). Para hilar
el texto utilice conectores. Puede apoyarse en este
enlace: https://www.ejemplos.co/100-ejemplos-
de-conectores/

4. Honestidad: Reconocer al autor del que
tomamos sus ideas, imagenes o graficos citando
y referenciando en la norma de nuestra rama del
saber (Vancouver). Nota: cuando los enlaces de las
referencias pasen de dos lineas utilizar la siguiente
herramienta para recortarlos: http://cortas.
elpais.com/

5. Incluya su voz en el texto: Una vez realice citas
textuales o parafraseo incluya su voz comentando,
ampliando o refutando lo expresado por el autor.
Asi mismo, establezca un diadlogo epistemologico
entre los autores que cita.

6. Envio de textos: Los textos deberan enviarse a
través de la plataforma Open Journal System, sobre
la cual la revista realizara el proceso editorial de la
misma: https://medicaljournal.com.co/index.php/
mj/about/submissions y/o a: info@medicaljournal.
com.co

7. Compromiso: Una vez valorado y aceptado el
texto para su publicacion se expedird una carta
de compromiso a de originalidad y declaracion
cumplimiento de normas éticas de lainvestigacion
médica.

8. Registrarse como usuario de la revista: Para ello
ingrese ala pagina principal de larevista. Asi podra
recibir gratis todas las publicaciones y novedades
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de Scientific and Educational Medical Journal
(SEMJ) - https://medicaljournal.com.co/index.
php/mj/user/reqister.

Declaracion de privacidad

Los nombres y las direcciones de correo electronico
introducidos en esta revista se usaran exclusivamente
para los fines establecidos en ella y no se proporcionaran
aterceros o para su uso con otros fines.
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