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Caso Clinico

RESUMEN

Presentamos el caso clinico de una mujer de 61 aflos con asma persistente grave controlada con
tratamiento biolégico anti interleucina-5 (Mepolizumab) que, tras sindrome respiratorio agudo grave por
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) presenta empeoramiento de su enfermedad, con pérdida de control y necesidad
de administracion de corticoides orales a dosis altas y medicacion de rescate con B agonistas de accion
corta. Apareciendo como secuelas alteraciones intersticiales sin evidenciarse deterioro de los volumenes
respiratorios. Una vez alcanzado el control de la enfermedad asmatica y pasados 6 meses de la infeccion,
la paciente recibi¢ la vacuna Oxford/AstraZeneca contra la COVID-19 sin presentar reacciones adversas.

La infeccion por SARS-CoV-2 ha condicionado el seguimiento que habitualmente realizabamos en los
pacientes asmaticos que presentaban exacerbacién tras otras infecciones viricas. En algunos de ellos
es necesario un seguimiento estrecho con determinacion de parametros de funcion pulmonar y pruebas
de imagen, para detectar dafios estructurales persistentes.

ABSTRACT

We present the clinical case of a 61-year-old woman with severe persistent asthma controlled with
anti interleukin-5 biological treatment (Mepolizumab) who, after a severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) infection, experienced a worsening of her symptoms and need for
administration of higd-doses oral corticosteroids and rescue medication based on short-acting
agonists. Interstitial lung alterations appeared as sequelaes. However, there was no evidence of
deterioration of lung function. Once the asthma control was achieved, the patient received the Oxford/
AstraZeneca COVID-19 vaccine 6 months after the infection without adverse effects.

SARS-CoV-2 infection has influenced the routine follow-up of asthmatic patients who experienced
exacerbations secondary to other viral infections. Some of these patients require close monitoring of lung
function and imaging tests todiagnose permanent structural damage.
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INTRODUCCION

La pandemia producida por la enfermedad por
coronavirus 2019 (COVID-19) ha supuesto un verdadero
desafio para el sistema sanitario y la ciencia. En los
primeros 15 dias desde su inicio (considerado desde
la declaracion del estado de alarma), nuestra préactica
clinica habitual se transformé de forma mads rapida y
profunda que en los tltimos quince anos (1).
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La necesidad imperiosa de atender a nuestros pacientes
de forma diferente impulsé la implantacién de la teleme-
dicina, la intensificacion del seguimiento de los pacientes
asmaticos en las Unidades de Asma grave y las medidas
adoptadas en los laboratorios de funcién respiratoria para
evitar ser un foco de transmision de SARS-CoV-2 (2),
mejorando la calidad asistencial de nuestros pacientes.

En teoria, seria esperable que los pacientes con asma
tuvieran un mayor riesgo de infeccién por SARS-CoV-2
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dada su mayor susceptibilidad a las exacerbaciones
asociadas a virus respiratorios comunes, condicionada
por una respuesta inmune antiviral deficiente debido
a niveles reducidos de interferén B y a. Sin embargo,
los datos actuales no sugieren una mayor prevalencia
de asma entre los pacientes con COVID-19, que
puede atribuirse a la respuesta inmune T helper
tipo 2/ T helper tipo 17 predominante en pacientes
con asma, asi como a los tratamientos indicados
para el asma, incluidos corticosteroides inhalados,
antagonistas de leucotrienos, broncodilatadores vy
los tratamientos bioldgicos, que pueden modular la
respuesta inmune asmatica al SARS-CoV-2 evitando
el desarrollo de una hiperrespuesta inflamatoria, que
es uno de los mecanismos fisiopatoldgicos implicado
en los pacientes con mala evolucién. Las guias de
consenso internacionales de asma han aconsejado,
desde el inicio de la pandemia, mantener un control
optimo del asma continuando con el tratamiento
de mantenimiento, lo que puede ayudar a controlar
la evolucién de la infeccién por COVID-19 en estos
pacientes (3).

En la situacion de pandemia, desde las consultas
de Alergologia, debemos insistir especialmente en
la adhesion terapéutica de los pacientes asmdticos
en cada revision, asi como detectar la aparicion de
nuevos sintomas que indiquen posibles secuelas de
SARS-CoV-2 a nivel cardiaco, neuroldgico, sindrome
de fatiga postvirica, problemas de salud mental o
incluso una reagudizacién de su enfermedad de
base. Es necesario prestar especial atencién a las
deficiencias residuales a nivel pulmonar, para detectar
danos estructurales persistentes, siendo importante la
realizacion de pruebas complementarias que valoren
la posible evolucién a largo plazo de las secuelas, cuya
frecuencia e intensidad no son del todo conocidas en
la actualidad (4).

CASO CLiNICO

Mujer de 61 afios, ama de casa, que ingresa en octubre
de 2020 por infeccion respiratoria por SARS-CoV-2 con
clinica de diarrea e insuficiencia respiratoria hipoxémica,
sin alteraciones en Rx simple de térax. En 48 horas fue
dada de alta por evolucion clinica favorable.

Antecedentes personales: asma persistente grave
eosinofilica controlada, en seguimiento por la Unidad
de Asma grave de la Unidad de Gestiéon Clinica
de Alergologia del Hospital Universitario Virgen
Macarena desde hace 8 afios. En tratamiento de
mantenimiento con corticoides inhalados a altas dosis
en combinacién con  agonistas de acciéon prolongada
(LABA), antileucotrienos y farmacos anticolinérgicos
de accidn prolongada (LAMA), fairmaco biolégico anti
interleucina-5 (Mepolizumab), y tratamiento de rescate
con B agonistas de accion corta (SABA), que utilizaba
menos de 2 veces al mes en los tltimos 6 meses antes
de su ingreso.

Otros antecedentes de interés: Sensibilizacion
subclinica a epitelio de perro. Enfermedad por reflujo
gastroesofagico. Hernia de hiato. Exfumadora desde
hace 19 afios (Indice paquetes afio: 40). Sindrome
de apneas-hipopneas del suefio. Sindrome ansioso-
depresivo. Obesidad grado III.

A las 2 semanas de su ingreso presenta empeoramiento
clinico,condisneagrado 2 (Medical Research Council),
requiriendo ciclos de corticoides orales durante un
mes, con dosis acumulada de 1.200 (equivalente mg
prednisona) y uso de SABA al menos 2-3 veces al dia.
No precisé atencidn urgente no programada.

Pruebas complementarias: (Tabla 1).

Evolucioén: Tras ajuste de tratamiento de mantenimiento
(corticoides inhalados a altas dosis en combinacion
con LABA, antileucotrienos y LAMA), continuar
tratamiento bioldgico con Mepolizumab e indicacidn
de Oxigenoterapia domiciliaria para ejercicio fisico
y deambulacién en la calle presenta evolucién clinica
favorable con buen control del asma, sin presentar
exacerbaciones ni uso de corticoides orales ni SABA.

Administrada vacuna Oxford/AstraZeneca contra la
COVID-19, a los 6 meses postinfeccion, sin presentar
reacciones adversas.

DISCUSION

Se ha descrito que el asma no es un factor de riesgo para
sufrir la infecciéon por COVID-19 ni para su gravedad,
a pesar de ser una de las enfermedades respiratorias
mds prevalentes, y que la causa mds frecuente de
exacerbaciones asmaticas son las infecciones viricas,
fundamentalmente rinovirus.

No se ha evidenciado que los pacientes asmaticos
presenten un mayor riesgo de ingreso en Unidades
de Cuidados Intensivos, intubacién o complicaciones
relacionadas con esta infeccion (5).

Esto puede deberse al efecto de los tratamientos
para el asma en la patogénesis de la COVID-19.
Los corticosteroides y su capacidad para suprimir
la sintesis de mediadores inflamatorios que puede
proteger a los asmaticos en las primeras etapas de la
infeccién por SARS-CoV-2, reduciendo la inflamacién
de las vias respiratorias y dirigiéndose al complejo
replicacion-transcripcién del ARN viral bloqueando
la replicacion de coronavirus, incluidos SARS-CoV-2,
SARS-CoV y el MERS-CoV. Los LABA y LAMA han
demostrado eficacia en la disminucién de los titulos
virales y la produccién de citoquinas inducidas por
coronavirus. Los tratamientos bioldgicos indicados
en pacientes con asma grave (Omalizumab,
Mepolizumab, Benralizumab, Reslizumab), no se han
relacionado con un mayor riesgo de sufrir infecciones
graves por SARS-CoV-2 (3).
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Pruebas complementarias

Previa infeccidn respiratoria
por SARS-CoV-2
(Fecha) [Interpretacién]

Postinfeccion respiratoria por
SARS-CoV-2
(Fecha) [Interpretacion]

Analitica

Cortisol plasmatico: no
disponible.

(17/01/2020). Hemograma: 40
eosinofilos/mcL [normal].
(17/05/2017). Inmunoglobulina
E 369 Ul/mL [elevadal.

(09/04/2021).

Cortisol plasmatico 14.50 mcg/
dL [normal].

Hemograma: 50 eosinoéfilos/
mcL [normal].

Inmunoglobulina E 334.7 Ul/mL
[elevadal.

Test de control del asma (ACT)

(17/07/2021). 24/25 [Asma
controladal.

(03/06/2021). 11/25 [Asma no
controladal.

Test adhesion inhaladores (TAI)

(17/07/2019). 50/50 [Buena
adhesion].

(03/06/2021). 50/50 [Buena
adhesion].

Espirometria basal forzada
(Prueba broncodilatadora)

(17/07/2019). FVC: 3,35 L,
(101 %). FEV1: 2,76 L, (106 %).
[Patrén: normal (Negativa)].

(07/04/2021). FEV1: 2,46 L,
(96%). FVC: 3,00 L, (92%).
FEF25%-75%: 3,01 L/seq, (82%).
Relacion FEV1/CVF: 81,81.
[Patrén: normal (Negativa)].

Prueba de marcha de 6 minutos

No realizada

(19/05/2021). Recorre 380
metros (88% de sus tedricos)
con desaturacion, POX 95-88%
y FC 68-115 Ipm.

TAC de alta resolucion de térax

(27/10/2015). Se aprecian
algunas areas parcheadas con
tenue aumento de su densidad,
adoptando un patrén en

vidrio deslustrado, en ambos
pulmones, sin claros focos

de condensacion alveolar.

Este patron es inespecifico,
pudiendo estar en relacién con
trastornos de la ventilacion.

(14/01/2021). Afectacion
intersticial de localizacién
periférica subpleural en la
region posterior del I6bulo
inferior derecho y anterior
del [6bulo medio con imagen
parcheada de aumento de
densidad en vidrio deslustrado,
engrosamiento del intersticio
intralobulillar y de algunos
septos interlobulillares.

Tabla 1. Pruebas complementarias previa y postinfeccion respiratoria por SARS-CoV-2.

Nuestra paciente presenta obesidad grado Il y realizaba ~ En la valoracién postinfecciéon de la paciente

tratamiento de mantenimiento con corticoides inhalados

que presentamos

no evidenciamos un deterioro

aaltas dosis en combinacién con LABA, antileucotrienos,
LAMA vy tratamiento bioldgico con Mepolizumab con
buen control del asma. Lo que ha podido influir en la
evolucion favorable de la infecciéon respiratoria por
SARS-CoV-2, requiriendo ingreso hospitalario durante
48 horas para administrar oxigenoterapia a bajo flujo e
inicio de corticosteroides sistémicos (dexametasona),
siendo dada de alta eupneica.

Los sintomas y secuelas de SARS-CoV-2 han pasado a
ser un diagnoéstico diferencial mas de las consultas de
Alergologia, especialmente en las Unidades de Asma
grave donde se ha intensificado el seguimiento de estos
pacientes.
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de los volimenes respiratorios, objetivando una
espirometria basal forzada con patrén normal,
a diferencia de lo que suele ocurrir con otras
infecciones viricas que puede producir a corto y
medio plazo un deterioro de la funcién pulmonar.
Persisten alteraciones intersticiales que condicionan
un seguimiento diferente al habitualmente realizado
en pacientes asmaticos que presentan exacerbacidn
tras otras infecciones viricas.

La pandemia por la COVID-19 ha supuesto un
verdadero cambio en nuestra especialidad, no solo en las
Unidades de Asma grave como ocurre en el caso clinico
presentado, sino que ha generado un cambio asistencial



integral, tanto en relacién a las complicaciones que la
infecciéon puede desencadenar en las enfermedades
alérgicas previas, como en diversos aspectos de nuestra
actividad asistencial habitual.

Con la autorizacién de las vacunas contra la CO-
VID-19 y el comienzo de su administracién masiva,
empezaron a describirse reacciones de hipersensibi-
lidad que, aunque reducidas en porcentaje, podian
limitar la administracién de la vacuna a colectivos
determinados que pudieran presentar mayor riesgo
para su apariciéon. Esto motivo una respuesta de los
Alergélogos, incorporando alérgenos emergentes
que podrian estar implicados en estas reacciones a
las pruebas diagndsticas en las Unidades de Alergia a
medicamentos como los adyuvantes y excipientes de
las nuevas vacunas. La Academia Europea de Aler-
gia e Inmunologia clinica se posicion6é emitiendo
un comunicado indicando que, salvo antecedente de
reaccion alérgica a algun componente de la vacuna,
no hay ninguna contraindicacién para su adminis-
tracion (6, 7). Nuestra paciente recibié una dosis de
la vacuna Oxford/AstraZeneca sin incidencias.

La necesidad de una continuidad asistencial llevo a
la implantacién de la telemedicina en nuestra practi-
ca clinica habitual. A través de encuestas realizadas a
alergdlogos espanoles, realizamos mayoritariamente
consultas telefonicas (40%), limitando las consultas
presenciales (16%). La nota media que recibe la tele-
medicina entre los alergélogos espafioles es de 6,9 so-
bre 10 (8).

Por ultimo, destacar que nuestra especialidad estd en
primera linea en la lucha contra la COVID-19. Desde
la primera ola, el 40% de los Alergélogos y el 92% de
nuestros médicos en formacidén como especialistas in-
ternos residentes forman parte de equipos multidisci-
plinares atendiendo unidades COVID (8).
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