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Editorial

Evaluacion de secuelas respiratorias en los pacientes con COVID-19,
dénde estamos y hacia dénde vamos. Estudios CIBERESUCICOVID

Check for
updates

y RECOVID para comparar pacientes ingresados en UCI vs. sala

convencional

Evaluation of Respiratory Sequelae in Patients With COVID-19, Where we are and Where

we are Going. CIBERESUCICOVID and RECOVID
to ICU vs Conventional Ward

Studies to Compare Patients Admitted

Desde diciembre de 2019 la humanidad se estd enfrentando
a una nueva infeccién respiratoria infecciosa, la COVID-19, que
ha causado el mayor ntimero de muertes desde la epidemia de
influenza en 1918. Los sistemas de salud y el conocimiento médico
no estaban preparados para esta adversidad y han debido adaptarse
a esta nueva era. El conocimiento progresivo de la enfermedad ha
permitido mejorar el prondstico de los pacientes. Tras las diver-
sas olas de episodios COVID-19 nos enfrentamos al tsunami de los
dafios sobre el 6rgano diana del SARS-CoV-2, el pulmén y otros
6rganos. Es conocido que hay persistencia de sintomas hasta meses
después de la fase aguda. La causa es posiblemente multifuncional
y esta costando esclarecer. No obstante, nos cabe la preocupacién
de secuelas de mayor duracién y calado sobre la funcién pulmonar
y sobre la integridad del parénquima pulmonar, principalmente en
aquellos pacientes que han tenido una enfermedad mas grave y que
requirieron soporte respiratorio invasivo o no invasivo.

Durante la fase aguda de la enfermedad’ ya se han descrito
dafios fibréticos pulmonares. Hasta la fecha, en pacientes ingre-
sados y no ingresados en UCI, hay estudios de seguimiento a los
3 meses que constatan la persistencia de alteraciones funcionales,
como disminucién de la capacidad de difusién pulmonar manifes-
tada por reduccion en la DLCO y radiograficos con permanencia
de infiltrados. En un estudio de una cohorte unicéntrica? se ha
observado que, a los 3 meses del alta, mas del 80% de los pacientes
admitidos en la UCI presentaban trastornos en la transferencia de
monoéxido de carbono (DLCO) y mas del 70% alteraciones reticula-
res o fibréticas en la tomografia del térax. La edad y la duracién de
la ventilacién mecanica estaban asociadas a los cambios tomogra-
ficos observados. Ademas, se encuentra menor DLCO en pacientes
que requirieron posicién prono y en mujeres. En pacientes hospita-
lizados en sala convencional hasta un 23% mostraban menor DLCO
a los dos meses del alta especialmente en mujeres y en personas
fumadoras®. En un estudio de seguimiento a seis meses de pacien-
tes ingresados en China, mas del 60% de los pacientes presentaban
persistencia de sintomas entre los que destacan la fatiga y debili-
dad muscular®. Datos del Reino Unido® destacan que el 29% de los

https://doi.org/10.1016/j.arbres.2021.09.013

pacientes fueron readmitidos y el 12% murieron tras el alta; distin-
tas enfermedades respiratorias fueron diagnosticadas en el 29,6%
de los casos. Mas del 40% de los pacientes requieren consultar a los
servicios de salud por los sintomas residuales siendo la fatiga y la
depresion los mas comunes®. A pesar de que los sintomas parecen
mejorar en el tiempo, las alteraciones radiolégicas y en la DLCO
podrian persistir mas alla de los 12 meses’.

Existe menos informacién de dafios y factores asociados a los
6 meses en estudios espafioles amplios. Desde CIBERES y desde la
SEPAR se ha adoptado la estrategia de trabajar juntos con un claro
objetivo comiin para responder a esta pregunta clave. El punto de
partida son dos estudios multicéntricos consolidados y que cuen-
tan con el respaldo del Instituto de salud Carlos Il y el Programa
Integrado de Infecciones Respiratorias. Ambos estudios son estra-
tégicos y se pretende ofrecer la mayor representatividad al incluir
centros de toda Espafia. El estudio CIBERESUCICOVID se constituye
de pacientes que han requerido estancia UCI desde el 28 de febrero
del 2020 a la misma fecha del afio 2021, este estudio cuenta con
financiacién del Instituto de Salud Carlos III es coordinado por el
Ciber de enfermedades respiratoriasy cuenta con el apoyo de SEPAR
y SEMICYUCS. En el estudio RECOVID se reclutan pacientes hos-
pitalizados en sala convencional y atendidos por neumélogos. El
disefio del estudio contempla un seguimiento estructurado a los
6 meses del alta que incluye variables clinicas, radiol6gicas, estu-
dios funcionales respiratorios (espirometriay DLCO), test de calidad
de vida (SF-12), posibles complicaciones infecciosas, cardiovascu-
lares, nuevos ingresos hospitalarios y finalmente la mortalidad a
largo plazo. Se ha uniformizado el protocolo de recogida de datos
para una mejor integracién de ambos estudios y se trabajara con la
Barcelona Computing Center para el analisis de datos. Cabe desta-
car también que un subgrupo de pacientes incluidos en el estudio
CIBERESUCICOVID se contara con datos epigenéticos y de biomarca-
dores que permitiran una mejor caracterizacion de estos pacientes.

Este proyecto que suma la fuerza de dos bases de datos con
idéntico seguimiento en dos poblaciones de diferente gravedad
nos va a permitir responder a varias preguntas. Entre ellas destaca
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la posibilidad de que haya caracteristicas de los pacientes que sean
comunes independientemente de la gravedad inicial (por ejemplo,
el factor género) de los habitos téxicos o comorbilidades previas
como tabaco o EPOC. Por tultimo, se podra evaluar el impacto del
grado de inflamacién durante el episodio agudo en pacientes con
o sin ventilacién mecanica. Es de prever que haya caracteristicas
comunes en ambas cohortes y algunos factores especificos para
cada ambito de actuacién y tratamiento.

Por dltimo, se desconoce el impacto a largo plazo de las alte-
raciones radiograficas o funcionales, las cuales podrian ejercer un
efecto negativo sobre el paciente haciéndole mas vulnerable a futu-
ros episodios neumolégicos. Ambos estudios proyectan una nueva
visita al afio del ingreso, la cual nos permitira un estudio longitudi-
nal de los efectos de la COVID-19 a mas largo plazo.

Actualmente, las campafias de vacunacién y la apariciéon de nue-
vas cepas han modificado las caracteristicas epidemiolégicas de los
contagios, afectando en mayor medida a una poblacién mas joven.
Es atin desconocido si la afectacion a largo plazo en esta poblacién
serd similar, pero de ser asi las consecuencias sobre esta genera-
cién en términos de calidad de vida y econémicas pueden ser muy
importantes.

Para el éxito de estos proyectos es necesario involucrar al mayor
ndmero de investigadores posibles, para esto se los invita a todos
aquellos interesados en unirse a los proyectos aqui descritos. Es
indudable que se requieren mas datos para poder caracterizar la
evolucioén clinica a largo plazo de esta enfermedad y también cua-
les de estas alteraciones a nivel clinico, de la funcién pulmonar, o
radiolégicas puedan ser potencialmente reversibles.

La suma de dos grandes estudios respiratorios, CIBERESUCICO-
VID y RECOVID ofrecera informacién valiosa para los profesionales
sanitarios y pacientes. Generar conocimiento es la mejor arma que
tenemos para enfrentar esta situaciéon que ha alterado el modo de
vida y causado millones de pérdidas de vidas humanas. Estos nue-
vos datos nos permitirdn caracterizar la enfermedad y desarrollar
nuevos estudios enfocados en resolver los sintomas y secuelas a
largo plazo. La COVID-19 ha venido para quedarse y las alianzas
que atnan informacién para investigar e integran grupos multidis-
ciplinares con un objetivo comin construyen con solidez el camino
que queda por recorrer.
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