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ABSTRACT

El fracaso respiratorio progresivo es la primera causa de muerte en la enfermedad por
coronavirus COVID-19. A pesar del interés que despierta la fisiopatologia de esta
enfermedad, se conoce poco sobre los cambios morfoldgicos en el pulmén de los
pacientes que fallecen. Este trabajo publica los hallazgos de autopsia de 7 pacientes con
COVID-19 y los compara con 7 pacientes fallecidos por distrés respiratorio agudo en
relacion con influenza A (HIN1) y con 10 pulmones de pacientes de la misma edad, no
infectados, utilizados como control.

Progressive respiratory failure is the primary cause of death in the Covid-19 disease.
Despite widespread interest in the pathophysiology of the disease, relatively little is
known about the associated morphologic and molecular changes in the peripheral lung
of patients who die from Covid-19. These study publishes the examination of 7 lungs
obtained during autopsy from patients who died from Covid-19 and compares them with
7 lungs from patients who died from acute respiratory distress syndrome secondary to
influenza A HINlinfection and 10 age-matched, uninfected control lungs.

ARTICULO

El fracaso respiratorio progresivo es la primera causa de muerte en la enfermedad por
coronavirus COVID-19. A pesar del interés que despierta la fisiopatologia de esta
enfermedad, se conoce poco sobre los cambios morfoldgicos en el pulmén de los
pacientes que fallecen. Un hecho distintivo de esta enfermedad son los cambios
vasculares, con formacion de trombos de fibrina, la elevacion llamativa de dimero D y
las lesiones cutdaneas distales en extremidades, que sugieren microangiopatia
trombética’.

Este trabajo publica los hallazgos de autopsia de 7 pacientes con COVID-19 y los
compara con 7 pacientes fallecidos por distrés respiratorio agudo en relaciéon con
influenza A (HIN1) y con 10 pulmones de pacientes de la misma edad, no infectados,
utilizados como control.

Tanto los pacientes con COVID-19, como los pacientes con influenza, presentaban dafio
alveolar difuso con infiltracién perivascular por células T. Los pacientes con COVID-
19, ademas presentaban rasgos vasculares caracteristicos. El primero era el dafio
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endotelial importante asociado a virus intracelular y disrupcion de membranas
endoteliales. El segundo era la presencia de trombosis vascular difusa con
microangiopatia y oclusion de capilares alveolares. El tercero era una formacion de
nuevos vasos significativa.

La presencia de microtrombosis capilar alveolar fue 9 veces mas prevalente en relacion
con los pacientes con influenza (p < 0,001) y la de angiogénesis 2,7 veces mas alta (p <
0,001), siendo este ultimo el hallazgo mas distintivo. Se encontr6 que el grado de
angiogénesis aumentaba significativamente (p < 0,001) a medida que aumentaba la
duracién de la hospitalizacion. En los pacientes con influenza el grado de angiogénesis
no aumentaba con el paso del tiempo.

Aunque la hipoxia era probablemente una caracteristica comun a los pacientes con
COVID-19 e influenza, y es un estimulo conocido para la angiogénesis, los autores
especulan que el mayor grado de endotelitis y trombosis en COVID-19 puede contribuir
a la mayor formacion de nuevos vasos.

COMENTARIO

El sindrome de distrés respiratorio agudo es una entidad heterogénea, con multitud de
causas y también un amplio espectro de gravedad, alteraciones radiologicas y
compromiso del intercambio de gases.

La editorial reconoce el esfuerzo del estudio de autopsia con tecnologia sofisticada que
incluye la microscopia electronica. Sin embargo existen limitaciones. La mayor
limitacion del estudio es el tamafio muestral de s6lo 7 pacientes. Los pulmones con
influenza tenian més peso, por la mayor extension y grado de organizacion de la fibrina,
que indica que estos pacientes se hallaban probablemente en un estadio mas avanzado
de la enfermedad y, por tanto, puede haber otras razones que expliquen las diferencias
observadas. Ademas, ninguno de los pacientes de COVID-19 habia recibido ventilacion
mecénicay 5 de los 7 pacientes con influenza si. La diferencia en la angiogénesis podria
deberse a distintos momentos del curso de la enfermedad en los grupos, pero el hecho
de que ésta aumentara con la duracion de la estancia hospitalaria en COVID-19 y
permaneciera estable en la influenza, segtn los autores, lo hace menos probable y sin
embargo la editorial considera que las afirmaciones realizadas han de considerarse
especulativas.

Otras series de autopsias en pacientes con esta enfermedad describen fendmenos
vasculares tanto a nivel pulmonar como en sistema venoso periférico™. Durante la
pandemia hemos observado que el virus parece presentar cierta apetencia por el
endotelio vascular. Sin embargo, se requieren mas estudios que aclaren si las diferencias
en la angiogénesis pulmonar representan distintos momentos en una enfermedad similar
o un verdadero subtipo.

Indeed, several studies reported not only morphological aspects indicative of ARDS, but
overall other lesions, particularly a more consistent description of microvascular injury
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