Med Int Méx. 2020; 36 (Supl 4): S49-S52.

COVID-19 en pacientes con hepatopatia
y enfermedad gastrointestinal

COVID-19 in patients with liver disease and
gastrointestinal disease.

José Ignacio Diaz-Pizarro Graf

ANTECEDENTES

Como su nombre lo indica, el SARS-CoV-2 afecta, principalmente,
al sistema respiratorio; sin embargo, los érganos remotos no estan
exentos de ser afectados. Tal es el caso del sistema gastrointestinal que
también puede ser afectado por este agente infeccioso. Es importante
conocer cémo interviene ese coronavirus en pacientes con enfermedad
gastrointestinal previa.

DEFINICIONES

Este articulo revisara la informacién relacionada con la afectacién de
la infeccion por SARS-CoV-2 al higado y al tubo digestivo en pacientes
sin enfermedades hepaticas o gastrointestinales previas, asi como en
pacientes que si las padecen.

MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS

En el primer caso reportado de COVID-19 en Estados Unidos, se detec-
t6 la existencia del virus en heces,! mientras que una de las primeras
series de casos en China reporté sintomas gastrointestinales, como
ndusea, vémito o ambos en 5.6% y diarrea en 3.8% de los pacientes.?
Es posible que el paso del virus al tubo digestivo sea de manera directa
al deglutirlo y que una vez en el tubo digestivo ingrese a las células
epiteliales del es6fago, intestino delgado y colon a través del receptor
de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA2), que es altamente
expresado en células epiteliales digestivas.’ La mucosa gastrica tam-
bién puede ser sitio de entrada del virus, pero debido a que el acido
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neutraliza al virus, debera existir un pH gastrico
neutro para permitir su ingreso, como es el caso
de pacientes con gastritis atréfica y metaplasia
intestinal asociada con H. pylori, quienes son
mas susceptibles a la transmisién fecal-oral del
virus responsable de COVID-19.* Asimismo,
se ha reportado que los pacientes con tipo de
sangre A+ son mds susceptibles a la infeccion
por SARS-CoV-2,° el hecho de que los pacientes
con tipo de sangre A+ sean mas susceptibles a
padecer gastritis atréfica o metaplasia intestinal
podria ser la explicacion de la mayor incidencia
de COVID-19 en pacientes con tipo de sangre
A+, debido a que la entrada del virus no sea solo
a través de las vias respiratorias, sino también
del tubo digestivo.*

El dafno hepdtico podria ser directamente causa-
do por infeccién viral del hepatocito una vez que
el virus se encuentra en el torrente sanguineo,
aunque también es posible que sea secundario
a hepatotoxicidad farmacolégica; la afeccién
hepética en pacientes con COVID-19 es més
frecuente en casos severos que en los leves.®

DANO HEPATICO POR SARS-COV-2

Como se menciond, ain no se conoce el me-
canismo de afeccién hepatica por coronavirus,
ya que puede ser directamente causado por
infeccién viral o por hepatotoxicidad de los
medicamentos prescritos para su tratamiento.
Se ha reportado la existencia de coronavirus en
muestras patolégicas de higado, aunque con ti-
tulos muy bajos;” las biopsias de higado en casos
de defuncién por COVID-19 grave mostraron
esteatosis microvascular moderada y actividad
portal y lobulillar leve.?

Se ha encontrado incremento de la gamma-
glutamil-transferasa (GGT) incluso en 54%
de los pacientes con COVID-19,° asimismo,
existen varios estudios que reportan incremento
de aspartato-aminotransferasa (AST), aspartato-
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alaninotransferasa (ALT) y de bilirrubinas en
pacientes con COVID-19 desde 16 hasta 53%
de los casos,® es mas frecuente en pacientes
masculinos y en casos graves.® El incremento
de GGT, AST, ALT v bilirrubinas en casos leves
de COVID-19 generalmente es temporal y re-
tornan a valores normales al ceder la infeccion
sin tratamiento alguno, mientras que en casos
de afeccién hepatica grave puede ser necesario
prescribir hepato-protectores.® Hasta el momento
no hay reportes de insuficiencia hepatica agu-
da o crénica en pacientes con COVID-19;8 sin
embargo, se ha reportado que la reduccion de
la albdmina sérica es un marcador de infeccion
grave y de mal pronéstico.®

Debido al riesgo de transmision del virus de
donante a receptor en pacientes que requieren
trasplante hepatico demostrado en la anterior
epidemia de SARS, es necesario hacer pruebas
de COVID-19 en el donante antes de ese pro-
cedimiento.’

DANO GASTROINTESTINAL POR SARS-
Cov-2

Previamente se coment6 la fisiopatologia asocia-
da con el ingreso del virus al epitelio del tubo
digestivo, lo que provocara sintomas gastrointes-
tinales. Entre ellos el méas frecuente es la diarrea
con incidencia de 2 a 50% de los pacientes con
COVID-19 (promedio de 10.4%),* generalmente
asociada con fiebre y es mas frecuente en pa-
cientes con enfermedad grave que leve (5.8 vs
3.5%); en los primeros reportes de China, los
sintomas desaparecieron después de la terapia
antiviral (lopinavir y ritonavir), lo que respalda
la asociacion entre los sintomas y la infeccion
por el virus.?

Otros sintomas comunes son la ndusea y el
vomito: un estudio realizado en China con 651
pacientes report6 sintomas gastrointestinales en
74 (11.4%), 54 (8.29%) con diarrea, 11 (1.68%)
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con vémito y 10 (1.54%) con ndusea.' La du-
racion promedio de la diarrea fue de 4 dias (3-6
dias) y con frecuencia desaparecié de manera
espontanea. Los sintomas gastrointestinales fue-
ron mas frecuentes en pacientes con enfermedad
hepética crénica (2.95 vs 10.81%, p = 0.004)
y en enfermedad por SARS-CoV-2 mas grave o
critica (22.97 vs 8.14%, p < 0.001)."

COVID-19 EN ENFERMEDAD
GASTROINTESTINAL

En pacientes con enfermedad inflamatoria intes-
tinal, la administracién de inmunosupresores y
agentes biolégicos te6ricamente incrementaria la
susceptibilidad a adquirir el virus.® Hasta el mo-
mento no se han reportado casos de COVID-19
en pacientes con enfermedad inflamatoria intes-
tinal, al menos en China.?

Los pacientes con cancer también son mas sus-
ceptibles a adquirir COVID-19 debido al estado
de inmunosupresién provocado por la enfer-
medad o la terapia anticancer. Se desconoce si
los pacientes con cancer gastrointestinal sean
mas susceptibles a ser infectados por el virus;
un estudio realizado a nivel nacional en China
que incluyé 1590 pacientes con COVID-19 solo
reporté 18 casos de cancer (1.13%) y de ellos
solo 3 (0.18 %) con cancer colorrectal.’” Los
pacientes con cancer tienen mayor riesgo de
padecer COVID-19 grave.’

RECOMENDACIONES TERAPEUTICAS

En pacientes con hepatopatia compensada se
recomienda posponer visitas médicas electivas,
utilizar telemedicina si es necesario y realizar
examenes de laboratorio de rutina de forma
local con el médico de primer contacto. Debe
tenerse en consideracién que los pacientes con
hepatopatia frecuentemente tienen comorbi-
lidades que podrian incrementar el riesgo de
padecer COVID-19 grave. No es necesario
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reducir la inmunosupresién en todos los pacien-
tes con enfermedad hepdtica autoinmunitaria,
los casos deben individualizarse. En pacien-
tes cirréticos puede posponerse la vigilancia
programada invasiva (endoscopia) de varices
esofagicas.’

En pacientes con enfermedad hepatica des-
compensada, carcinoma hepatocelular y
postrasplante hepatico se recomienda seguir las
guias clinicas establecidas, prefiriendo telemedi-
cina y evitar admisiones no urgentes, asi como
visitas médicas de seguimiento programadas.
Debe insistirse en la vacunacién contra S. pneu-
moniae e influenza."

Es preferible evitar procedimientos endoscé-
picos no urgentes debido al incremento del
riesgo de la diseminacion del SARS-CoV-2, asi
como ultrasonidos y biopsias hepaticas para
vigilancia programada de hepatopatias.'? Se
recomienda evitar la administracién de para-
cetamol a dosis altas (2-3 g/dia se considera
seguro) y los antiinflamatorios no esteroides en
pacientes con hepatopatia grave.’ En caso de
que el virus afecte al higado de forma grave
pueden prescribirse medicamentos hepato-
protectores.®

La ndusea y el vomito son sintomas gas-
trointestinales que pueden manifestarse en
COVID-19, generalmente asociados con afec-
cién esofago-gastrica, por lo que es prudente
prescribir inhibidores de la bomba de protones.
En pacientes con COVID-19 y diarrea no se ha
demostrado la eficacia de agentes antidiarrei-
cos; se recomienda una hidratacién adecuada y
vigilancia del potasio sérico.’ La administracion
de antibidticos y antivirales en la infeccién por
SARS-CoV-2 puede provocar desequilibrio en
la flora intestinal, por lo que se recomienda
prescribir probidticos para tratar la pérdida de
flora intestinal normal y prevenir infecciones
bacterianas secundarias.*'?
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Los pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal y cancer gastrointestinal deben con-
tinuar con el tratamiento establecido, siempre
tomando en cuenta que la enfermedad y su
tratamiento probablemente incrementen la
susceptibilidad a adquirir COVID-19, por lo que
deben evitarse las visitas médicas y estudios de
seguimiento de rutina, asi como posponer ci-
rugias y procedimientos invasivos electivos® en
la medida de lo posible y bajo criterio médico
individualizado.

CONCLUSIONES

Esta revision de la bibliografia expone el dafo
que provoca el SARS-CoV-2 en el higado y en el
tubo digestivo; los estudios reportan que, aunque
la prevalencia no es alta, es necesario tomar en
cuenta la afeccién gastrointestinal que puede
provocar dafo hepatico o sintomas gastrointes-
tinales molestos, que deberan ser tratados por un
equipo multidisciplinario que incluya especialis-
tas en el 4rea de la Gastroenterologia. Son muy
pocos los reportes de COVID-19 en hepatopatia
y enfermedad gastrointestinal preexistente, por
lo que es necesario realizar mds estudios que
permitan establecer cudl es el manejo adecuado
de pacientes con estas condiciones en caso de
padecer infeccion por SARS-CoV-2. En gene-
ral, las recomendaciones son continuar con el
tratamiento establecido en las guias clinicas,
evitar visitas médicas de rutina, evitar estudios
de seguimiento rutinarios electivos, asi como
procedimientos invasivos y quirdrgicos electivos.
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