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¿Podemos usar terapias respiratorias no
invasivas en la  pandemia COVID-19?

Can we  use noninvasive respiratory therapies in COVID-19

pandemic?

Sr.  Director:

Es bien conocido como las terapias respiratorias no invasivas
(TNI) han revolucionado el manejo de los pacientes con insufi-
ciencia respiratoria aguda de diverso origen. Técnicas como la
ventilación mecánica no invasiva, la presión continua en vías aéreas
por mascarilla nasal o más  recientemente la  terapia de alto flujo
han demostrado su eficacia en la reducción de la tasa de intubacio-
nes y  mortalidad en pacientes con fallo hipoxémico e  hipercápnico,
en ausencia de criterios de intubación. Las TNI permiten un inicio
precoz del tratamiento, combinar diferentes técnicas de soporte
ventilatorio, mejorar la  tolerancia y  el bienestar de los pacientes,
ganar tiempo a  que el tratamiento médico haga su efecto y,  en
definitiva, disminuir la  necesidad de intubación e ingreso en cuida-
dos intensivos. Además, permiten la  continuidad del tratamiento
en aquellos pacientes que son dados de alta  de estas unidades y
persisten con fallo respiratorio en planta1.

La  pandemia COVID-19 ha cuestionado el potencial terapéutico
de las TNI, al dar un mayor protagonismo al riesgo de dispersión
de agentes patógenos que conllevan, por otra  parte, problema ya
conocido desde hace años2.  En base a ello, las TNI han sido consi-
deradas procedimientos de alto riesgo en COVID-19 y  existe una
corriente de opinión recomendando no usarlas3. El propio docu-
mento técnico sobre manejo clínico de pacientes con enfermedad
por COVID-19, publicado por el  Ministerio de Sanidad español el 3
de marzo del 2020 recomendaba evitarlas.

La  aplicación de estos criterios tiene el riesgo de plantear una
disyuntiva terapéutica donde los clínicos tienen que  elegir entre
administrar soporte ventilatorio invasivo o dar oxigenoterapia con-
vencional al paciente sin ningún tipo soporte. Los pacientes pueden
no recibir el tratamiento adecuado hasta que llega el momento de
ser intubados y  conectados a ventilación mecánica invasiva, per-
diendo la oportunidad de un tratamiento no invasivo y aumentando
el riesgo de complicaciones y  deterioro clínico. Por otro lado, hay
pacientes dados de alta de unidades de críticos aún con necesi-
dad de soporte respiratorio, que se  ven privados de las  terapias
no invasivas en planta de hospitalización. Además, las TNI son  la
única opción en aquellos pacientes con orden de no intubar y en
circunstancias en las  que no hay posibilidad de ingreso en unida-
des de críticos por sobreocupación. Ante el riesgo de diseminación
de patógenos, muchos de estos pacientes se están viendo privados
de las TNI.

Las TNI han sido ampliamente utilizadas para tratar pacientes
con COVID-19 en China y han demostrado que reducen intubacio-
nes en  pacientes con fallo respiratorio agudo grave4. Un  panel de
expertos de 12 países ha publicado recientemente una guía que se
posiciona a  favor del  uso de estas terapias en  COVID-195. Los datos
disponibles nos dicen que no hay que evitar las TNI, sino aplicar-
las, eso sí, cumpliendo estrictamente 3 requisitos: 1) No demorar
la intubación cuando es  necesaria; 2) Extremar las medidas de pro-
tección, utilizando los equipos de protección personal adecuados y
minimizando la  aerosolización de partículas mediante un montaje
específico de mascarillas y circuitos de ventilación; y  3) Monito-
rizar estrechamente a estos pacientes. Prescindir de las TNI en la
pandemia COVID-19 es  un lujo que no podemos permitirnos.
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Pancreatitis aguda en  paciente con infección
por COVID-19

Acute pancreatitis in a  patient with COVID-19 infection

Sr. Editor:

Desde su aparición en  la  ciudad de Wuhan de los primeros casos
de infección por el coronavirus denominado SARS-CoV-2, la enfer-
medad ha adquirido características de pandemia. En España, según
la actualización con fecha 14 de mayo de 2020 del Ministerio de

Sanidad, se han producido 228.540 casos, con un total de 27.321
fallecidos.

Aunque la gravedad de la infección viene determinada sobre
todo por la aparición de neumonía grave y distress respiratorio
agudo, se han descrito otras afectaciones en distintos aparatos y
sistemas. A nivel del aparato digestivo son frecuentes la aparición
de vómitos, diarrea y dolor abdominal1. También es  común la  afec-
tación hepática1.  Comentamos un caso de pancreatitis aguda que
podría estar relacionado con la infección por COVID-19.

Mujer de 76 años, exfumadora, con consumo de alcohol de bajo
riesgo (10 g de alcohol puro, un día a  la semana). Antecedentes
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personales de hipercolesterolemia y  reflujo gastroesofágico. Tra-
tamiento crónico con omeprazol (20 mg/día) desde hacía más  de
10 años, que tomaba a demanda. La paciente había tomado, 24 días
antes del ingreso hospitalario, 3 comprimidos de azitromicina de
500 mg por un cuadro de sinusitis aguda. Acudió al  hospital por un
cuadro de 8 h de evolución de dolor epigástrico, irradiado a ambos
hipocondrios, acompañado de vómitos. Orientado como posible
pancreatitis aguda, se confirmó por elevación de la amilasa plas-
mática (3.568 UI/L) y  ecografía abdominal compatible, sin litiasis
biliar. El resto de parámetros analíticos fueron normales, excepto
una discreta elevación de los neutrófilos (84%) y  de la proteína C
reactiva (1,9 mg/dL). Se practicó un TC  abdominal que confirmó
el diagnóstico y  lo catalogó como pancreatitis edematosa intersti-
cial. Un TC posterior y  una colangiorresonancia mostraron hallazgos
similares y  volvieron a  descartar patología biliar. La PCR fue positiva
para COVID-19, con clínica de diarreas y  febrícula. La radiografía
de tórax fue normal. Se inició tratamiento con hidroxicloroquina,
azitromicina y lopinavir más  ritonavir, con buena respuesta. Asi-
mismo, la pancreatitis evolucionó favorablemente con tratamiento
conservador.

Pensamos que la ausencia de consumo alcohólico de riesgo y de
patología litiásica, principales causas de pancreatitis aguda, orien-
tan hacia una posible causa infecciosa por COVID-19. No  creemos
que el antecedente de la toma de azitromicina más de 3 semanas
antes tenga relación con la pancreatitis, que además no  empeoró
con la reintroducción del tratamiento con dicho fármaco. En este
sentido, se ha descrito un posible caso de pancreatitis por azitro-
micina en nuestro medio, aunque los propios autores manifestaron
que se trataba de una relación difícil de demostrar2.  Tampoco cree-
mos que la toma de omeprazol sea la causa, ya  que aunque se  han
descrito casos3, es poco probable tras 10 años de consumo. Tanto
con la azitromicina como con el  omeprazol, la  atribución de causa-
lidad es dudosa con el algoritmo de Naranjo.

Se ha descrito afectación pancreática por COVID-19 en  forma
de elevación de amilasas y lipasas4.  Dicha afectación es  coherente

fisiopatológicamente, al expresar el páncreas la  enzima converti-
dora de la angiotensina, cuyos receptores facilitan la penetración
del virus4. Se ha descrito5 un caso de pancreatitis aguda atribuible
a la infección por COVID-19, con clínica y TC compatibles, aunque
no se  dispuso de analítica que demostrase elevación de amilasas.
La paciente había sido diagnosticada de infección por COVID-19 y
había recibido tratamiento con vancomicina y tetraciclina, presen-
tando el cuadro clínico compatible con pancreatitis aguda al  cabo
de 5 días del alta médica. Este último antibiótico también se ha
relacionado con  la aparición de pancreatitis aguda3.
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¿Es necesario modificar los  ensayos clínicos
sobre osteoporosis? El grave problema
de denosumab

Is it necessary to modify the clinical trials about osteoporosis?

The serious problem of denosumab

Sr. Editor:

En los ensayos clínicos de asignación aleatoria con los fármacos
utilizados para el tratamiento de la osteoporosis, se  ha considerado
que el objetivo principal era la  reducción del  riesgo de fractura,
más  allá de los cambios en la densidad mineral ósea. La mayor
parte de estos ensayos, con escasas excepciones, se han realizado
con un seguimiento de 3 años. Tras constatarse la efectividad en la
reducción del riesgo de fractura, el fármaco sigue los trámites de
aprobación por las agencias correspondientes hasta su comerciali-
zación.

Sin embargo, hasta ahora no se ha tenido en cuenta en el diseño
de los ensayos clínicos y,  sobre todo, en  la evaluación de los efectos
adversos, que es lo que ocurre cuando los fármacos se  suspenden.
En líneas generales, suele aceptarse que el fármaco deja de hacer
efecto y que el paciente queda como estaba antes de empezar el
tratamiento: por ejemplo, la suspensión de un tratamiento hipoli-
pidemiante produce la elevación lenta y progresiva de los niveles

séricos de los lípidos hasta los valores observados al  iniciar el tra-
tamiento.

En el campo de la  osteoporosis, el grupo farmacológico más  utili-
zado, los bisfosfonatos, se acumulan en el tejido óseo y ello produce
un efecto residual beneficioso en la reducción del  riesgo de fractura
de tal manera que, en el caso concreto del  zoledronato, su adminis-
tración anual durante 6 años consecutivos tiene un efecto protector
sobre el riesgo de fractura que se  prolonga durante 3 años más1. Ello
ha llevado a considerar la suspensión del  tratamiento con bisfosfo-
natos tras unos años de su administración, las llamadas vacaciones
terapéuticas, que es un tema muy  controvertido2.

Sin embargo, recientemente se  ha constatado un efecto rebote
muy  perjudicial con un fármaco ampliamente utilizado en el tra-
tamiento de la  osteoporosis, el denosumab. Y  si  bien es  cierto que
mientras el fármaco se administra se observa una reducción notable
del riesgo de fractura vertebral (y bastante menos en  las fractu-
ras no vertebrales), cuando se suspende el denosumab se observa
un terrible efecto rebote, produciéndose una pérdida brusca de la
densidad mineral ósea, hasta el extremo de que los valores densito-
métricos quedan peor que  al principio del tratamiento3 y,  lo que es
más  grave, hasta un 25% de los pacientes tienen una fractura verte-
bral, que a menudo es múltiple4,  no conociéndose la  causa de este
efecto secundario y no habiéndose podido comprobar la eficacia de
un tratamiento que lo evite, aunque empíricamente se recomiende
el inicio de un tratamiento antirresortivo3.
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