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PALABRAS CLAVE Resumen Reporte de un caso de infeccion por COVID-19, en un paciente que se presenta
COVID-19; con sintomas gastrointestinales y respiratorios altos y bajos, terminando en falla respiratoria
Hiperamonemia; y necesidad de ventilacion mecanica invasiva, presentando mejoria de su cuadro respirato-
Diarrea; rio y gastrointestinal, pero con limitaciones para la extubacion por alteracion del estado de
Compromiso conciencia a pesar del destete de sedoanalgesia por mas de 72 horas, en quien se encontro
neurologico; niveles elevados de amonio sin signos de falla hepatica. La diarrea y el compromiso hepatico
Falla hepatica son manifestaciones frecuentes en pacientes con COVID-19, que pueden llevar posiblemente a

una disminucion de los niveles de carnitina e hiperamonemia secundaria, convirtiéndose en un
verdadero desafio para los clinicos.
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Coronavirus consciousness in patients without liver failure. A case report

infections;

Hyperammonaemia; Abstract A case report of COVID-19 infection in a patient presenting with upper and lower
Diarrhoea; gastrointestinal and respiratory symptoms, ending in respiratory failure and the need for
Central nervous invasive mechanical ventilation, presenting with improvement in his respiratory and gastroin-
system diseases; testinal symptoms, but with limitations for extubation due to altered state of consciousness
Liver failure despite weaning from analgesia for more than 72 hours, in whom elevated levels of ammonia

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: cceleminf@unbosque.edu.co (C. Celemin).

https://doi.org/10.1016/j.acci.2021.11.004
0122-7262/© 2021 Asociacion Colombiana de Medicina Critica y Cuidado Intensivo. Publicado por Elsevier Espaia, S.L.U. Todos los derechos
reservados.


https://doi.org/10.1016/j.acci.2021.11.004
http://www.elsevier.es/acci
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.acci.2021.11.004&domain=pdf
mailto:cceleminf@unbosque.edu.co
https://doi.org/10.1016/j.acci.2021.11.004

G. Ortiz, C. Celemin, A. Cortés et al.

were found without signs of liver failure. Diarrhoea and liver involvement are frequent mani-
festations in patients with COVID-19, which can possibly lead to a decrease in carnitine levels
and secondary hyperammonaemia, becoming a challenge for clinicians.

© 2021 Asociacion Colombiana de Medicina Critica y Cuidado Intensivo. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccién

En diciembre de 2019, un nimero de casos de neumonia por
sindrome respiratorio agudo severo (SARS) COV2/COVID-19
en Wuhan China se identificaron como causa de insuficien-
cia respiratoria aguda', convirtiéndose en pandemia, con
multiples muertos en todo el mundo.

Este virus no solo afecta el sistema respiratorio como
se pensaba, al contrario, puede llevar a compromiso
multiorganico?, dentro de los drganos mas afectados se
encuentra el sistema gastrointestinal, cuyas manifesta-
ciones van desde el 12 al 61%, dependiendo de las series®’.

Las manifestaciones clinicas incluyen anorexia, nauseas
y vomito, diarrea, y dolor abdominal como las manifesta-
ciones mas frecuentes, y otras alteraciones como isquemia
mesentérica y sangrado gastrointestinal, sin embargo, es
muy raro los casos de falla hepatica®.

Por otro lado, las alteraciones en los laboratorios mas
importantes son elevacién de transaminasas, bilirrubinas
elevadas, elevacion de gamma glutamil transpeptidasa,
aumento de los niveles de deshidrogenasa lactica (LDH) y
disminucion en los niveles de albuminaZ.

Varios son los mecanismos fisiopatologicos descrito por
el cual el COVID-19 causa lesion hepatica, dentro de estos,
el dano directo (ingreso a las células del huésped del SARS-
CoV-2 por medio de los receptores de la enzima convertidora
angiotensina 2 [ECA2]), daho mediado inmunologicamente
(formacion de anticuerpos), isquemia y lesion por reper-
fusion por hipoxia, al igual que toxicidad por medicamentos
utilizados para el tratamiento de los pacientes (antibidticos,
antipiréticos, anticonvulsivantes entre otros)®.

Por otra parte, se han descrito alteraciones del sistema
nervioso central en pacientes que cursan con una infeccion
por SARS-CoV-2, similar a lo que ocurrié con SARS y MERS??,
para el caso del SARS-CoV-2, se ha reportado una ocurrencia
de aproximadamente el 36%, dentro de los sintomas mas
frecuentes encontramos cefalea, mareo, anosmia, ageu-
sia, anorexia, mialgias, fatiga, accidente cerebrovascular,
encefalopatia, encefalitis, sindrome de Guillain Barré entre
otros, y la causa fisiopatologica parece ser una invasion
directa del virus al sistema nervioso central, por via de
la mucosa nasal, lamina cribosa, y el bulbo olfatorio, o
por via axonal retrégrada, donde se encuentra una alta
carga de receptores de ECA2, provocando una respuesta
inflamatoria y protrombotica que lleva a una alteracion del
endotelio, causando alteraciones severas por compromiso
neurovascular®®.

Se reporta este caso ya que la alteracion del estado de
conciencia es una causa frecuente en la clinica en pacientes

con COVID-19, y la hiperamonemia debe ser una de las causas
a tener en cuenta.

Descripcion del caso clinico

Paciente masculino de 44 anos de edad, consulta al servi-
cio de urgencias por presentar cuadro clinico de 3 meses
de evolucion consistente en polidipsia, poliuria, hiporexia
asociada a pérdida de peso cuantificada de 10kg durante el
Ultimo mes. Refiere 7 dias previo al ingreso presentar deposi-
ciones diarreicas no sanguinolentas asociado a sintomas
catarrales dados por congestion nasal, disgeusia, odinofa-
giay artralgias, el cual fue manejado ambulatoriamente con
macroélido (claritromicina).

Al ingreso es recibido por el servicio de medicina de
urgencias, quienes lo encuentran con signos de dificultad
respiratoria dados por incremento de la frecuencia respira-
toria y compromiso de la saturacion de oxigeno al ambiente,
con peso de 90kg. Tiene como antecedente consumo fre-
cuente de alcohol como importante, asi como consumo
de «perico» -cocaina-, ademas de antecedente patoldgico
obesidad con IMC 35, no precisaba antecedentes quirurgicos,
farmacoldgicos ni hospitalarios.

Al examen fisico del servicio de urgencias, paciente con
cifras tensionales elevadas 170/120 mmHg, frecuencia respi-
ratoria de 36 respiraciones por minuto, frecuencia cardiaca
de 130 latidos por min y saturacion de oxigeno de 86% con
FiO2 del 21% que pobremente mejoraba con suplemento
de oxigeno mediante canula a 3L, uso de musculos inter-
costales ademas de crépitos en ambos campos pulmonares,
con alteracion del estado de consciencia dado por la escal-
ada de Glasgow 13/15 de puntuacion.

Se toma glucometria al ingreso con reporte HI, mejora
posterior reanimacion hidrica en 540mg/dl en unidad de
reanimacion. Por inminencia de falla respiratoria indican
intubacion orotraqueal, con gasometria arterial posterior a
esta, donde se evidencia acidosis metabdlica severa, con
pH 6.91 y HcO3 2.4 y compromiso de la oxigenacion Pa02
83 mmHg y PAFI 119 con FiO2 70% y lactato en 2.0.

Se acopla al paciente a la ventilacion mecanica medi-
ante sedoanalgesia con propofol 3 mg/kg/h y remifentanilo
0,1 mcg/kg/min. Se solicitaron laboratorios de ingreso en la
unidad de reanimacién, los cuales se encuentran adjuntos
en la (tabla 1).

Se indico toma de radiografia de torax (fig. 1) que
evidencid infiltrados bilaterales de predominio izquierdo
sin definicion de consolidacion, con signos indirectos de
hipertension pre- y poscapilar, sin cardiomegalia. Por falla
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Tabla 1  Evolucion de paraclinicos

Variable Admision Dia7 Dia14 Dia 21 Dia 28 Unidades Valores de referencia
Glucemia 654,2 283,4 283,4 79 mg/dl 70-106
Bun 22 45,2 45,2 44 30 mg/dl 7-17
Creatinina 1,1 5,13 5,13 4,5 1,5 mg/dl 0,5-1,2
Sodio 142 134 134 135 137 mmol/L 137-145
Potasio 4,1 4,9 4,9 4,8 4,2 mmol/L 3,5-5
Cloro 112 118 101 101 106 mmol/L 98 - 107
TGO 56 138 80 33 ul/L 14 - 36
TGP 26 18 8 14 ul/L 0-35
Bilirrubina directa 0 0 0,1 0 mg/dl 0-0,3
Bilirrubina indirecta 0,2 0,2 0,4 0,2 mg/dl 0-1,1
Bilirrubina total 0,8 0,8 1,8 1 mg/dl 0,2-1,3
Fosfatasa alcalina 252 123 ul/L 38 - 126
PCR 38 43,6 19,2 23,3 18,6 mg/dl 0-1

PT 13,3 14 14,1 14,9 Seg 11,8 - 15,1
PTT 27,6 28,7 28,7 28,7 Seg 25,4 - 36,9
INR 0,94 0,99 0,99

Recuento de blancos 18,89 14,62 14,62 8,53 10,35 X 10 3/ mm3 3,98 - 10,04
Recuento de rojos 4,64 3,24 3,24 2,2 3,16 X 10 6 / mm3 3,93- 5,22
Hemoglobina 14,9 10,3 10,3 7 9,1 g/dl 11,2 - 15,7
Hematocrito 46,5 31,9 31,9 22,2 28,6 % 34,1 - 44,9
VCM 100,2 98,5 98,5 100,9 90,5 fL 79,4 - 94,8
Neutrofilos 87,4 74,3 74,3 76,4 74 % 34 -71,1
Linfocitos 8,9 9,9 9,9 13,7 15,7 % 19,3 - 51,7
Plaquetas 224 214 214 261 383 X103/ mm3 182 - 369
Albimina 2,2 3 g/dl 3-5
HbA1c 20 19,6 % 4-6
Amonio 2,40 1,49 1,34 ug/ml 0,17 - 0,80
Ferritina 1710 600 ng/ml 17,9 - 464
Troponina <0,012 0,07 ng/ml 0,012 - 0,033
Dimero D 3557 3723,4 5339,95 ng/dl 0- 500

LDH 750 452 323 u/L 120 - 246
Hierro sérico 26 ug/dl 49 - 181
Transferrina 156,9 mg/dl 200 a 360
indice de saturacion Transferrina 5,8 % 20 a 50
Hierro sérico {585 ug/dl 60 a 160
Capacidad de combinacion de hierro 251,0 ug/dl 200 a 400
Acido félico 8 ng/ml 2,76 - 20,0

respiratoria, en contexto de pandemia, se indica toma de
RT PCR para SARS-CoV-2, y por compromiso metaboélico por
cetoacidosis y requerimiento de ventilacion mecanica, es
trasladado a la unidad de cuidados intensivos para continuar
tratamiento.

Al momento de ingreso en la unidad de cuidados inten-
sivos, por nivel comprometido de HcO3 y pH indican bolo
de HcO3 1-2 meq/kg, e indican manejo con VMI protec-
tora VC 470 (6-8 mL/kg) PEEP 14 y fi02 80%, al ingreso sin
requerimiento de soporte vasopresor.

El paciente presenta mejoria clinica en las primeras 48
h en cuanto a estabilizacion del pH 7.22 y HcO3 de 14, sin
presentar variables importantes en la oxigenacion, ademas
de adecuado acople a ventilacion mecanica, sin hiperlac-
tatemia o alteracion de los parametros de perfusion tisular
dados por SvO2 y Delta CO2.

En contexto de antecedente de alcoholismo, se real-
iza complementacion con pruebas de funcion hepatica, sin

alteracion del parénquima hepatico en ultrasonografia de
abdomen total, con niveles de transaminasas y bilirrubinas
dentro de la normalidad, sin trombocitopenia, ni alteracion
en los tiempos de coagulacion.

Se presume que la causa de descompensacion de la
diabetes mellitus, la cual es de novo, fue secundaria a
cuadro respiratorio e infeccion de vias urinarias dado que
se encontro orina purulenta, con hallazgo microbioldgico de
Enterococcus faecalis para lo cual recibe terapia antibidtica
dirigida, con aminopenicilina (ampicilina).

Posterior a las 48 h de ingreso a UCI, persiste la alteracion
del equilibrio acido base dado por acidosis metabdlica
y presentd episodios convulsivos tonico clonicos general-
izados de duracion aproximada de 3 min, presentando
6 durante 12 h, para lo cual se indico manejo anticomi-
cial con fenitoina y levetiracetam y se ordend tomografia
axial computarizada de craneo simple (fig. 2) sin evidencia
de compromiso por ocupacion de espacio, o evento vascular
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Figura1 Silueta cardioadrtica de tamario normal. Estructuras
Oseas sin alteraciones. Catéter venoso yugular derecho con
extremo distal en la union cavoatrial. Infiltrados bilaterales de
predominio izquierdo sin definicion de consolidacion, con signos
indirectos de hipertension pre- y poscapilar.

agudo, sin embargo, habia borramiento de los surcos lo que
suponia edema cerebral, no presentaba rigidez nucal al exa-
men fisico. Se indico realizacion de angio-TAC fase venosa
por relacion de trombosis de senos venosos en pacientes con
trastornos glucémicos y pacientes con COVID-19, con hal-
lazgos negativos. A su vez se realizdé puncion lumbar para
descartar componente infeccioso del sistema nervioso cen-
tral, el cual solo evidenciaba presion de apertura elevada
30cm H20, sin cambios en el citoquimico, citolégico, con
cultivos, Gram y tinciones para hongos negativo.

El paciente presenta deterioro de la funcion renal y ele-
vacion de azoados valorado por el servicio de nefrologia
quienes consideran lesion renal aguda AKIN 3 relacionada
con sepsis e hipoxemia, por lo que consideran inicio tem-
prano de hemodialisis, tiempo 6 h filtro Fx 60 Qb 200 cc, Qd
500 sin heparina con UF 2000 cc.

Aun con terapia de reemplazo renal y manejo anticomi-
cial, presentaba persistencia de episodios convulsivos, se
consideré toma de hematinicos por antecedente de alco-
holismo, los cuales fueron normales.

La RT PCR para SARS-CoV-2 fue reportada positiva, con-
siderandose bajo este contexto solicitar niveles de amonio
en relacion con encefalopatia, con evidencia de amonio
sérico de 2,4, siendo 4 veces por encima del limite supe-
rior del rango permitido, lo que nos llevo al diagnodstico
de encefalopatia hiperamonémica sin falla hepatica aguda

secundario a infeccion por SARS-CoV-2, en paciente con diar-
rea previo al ingreso, sin respuesta a lactulosa y rifaximina,
por lo cual se considera junto con el grupo de nefrologia
realizar hemodialisis e inicio inmediato de terapia veno-
venosa continua para evitar rebotes de amonio, con mejoria
de la condicion del paciente, lograndose destete de soporte
ventilatorio, y egreso de la unidad de cuidados intensivos.

Discusién

La infeccion por SARS-CoV-2 es una enfermedad febril
aguda, que compromete predominantemente el pulman, sin
embargo, también puede comprometer el sistema gastroin-
testinal, renal, neurologico, hematoldgico, endocrino entre
otros, causando falla multiorganica, que en sus casos mas
severos puede llevar a la muerte?”®.

Reportamos este caso de sumo interés, dado que se
encuentra un paciente, con sintomas gastrointestinales y
respiratorios, que lo llevan a una falla respiratoria, con
requerimiento de ventilacion mecanica invasiva, y limita-
ciones para su destete, secundario a alteracion del estado
de consciencia, a pesar de mejorar todas sus alteraciones
hidroelectroliticas, acido basicas, pulmonares, destete de
sedoanalgesia y después de descartar compromiso neurovas-
cular, medicamentoso e infeccioso, por lo que asumimos que
la posible alteracion del estados de consciencia se debia
a otros compromisos metabolicos como hiperamonemia a
pesar de no encontrar una falla hepatica aguda, como se
describio por el grupo del Honore, donde encontré que 2 de
sus pacientes tenian elevacion de los niveles a amonio, con
compromiso neuroldgico asociado’.

El mecanismo por el cual se puede encontrar hipera-
monemia en pacientes con COVID y diarrea, parece estar
relacionado con la disminucion de los niveles de carnitina
como se ha descrito previamente por el grupo de Fitzgerald,
quienes describieron y encontraron nifos con alteraciones
gastrointestinales dados por diarrea, y alteraciones neu-
rologicas, asociadas a disminucion en los niveles tanto
séricos como en los tejidos de carnitina’®.

Es importante recalcar que nuestra limitante es no tener
la disponibilidad de los niveles de carnitina, pero como se
ha descrito el paciente no mejoré a pesar del manejo anti-
hiperamonemia que incluyd dosis altas de lactulosa, como
se describe en estos pacientes’, por lo cual se decidid
iniciar terapia de reemplazo renal dado el compromiso neu-
rologico severo (convulsiones), utilizando como estrategia
una hemodialisis convencional y pasando a terapia veno-

Figura 2

Estructuras de la linea media conservadas. Diferenciacion de sustancia gris y sustancia blanca normal. No hay lesiones

isquémicas hemorragicas agudas. Borramiento de surcos sugestivo de edema cerebral.
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venosa continua por 72 h, con el objetivo de evitar un
aumento abrupto del amonio, resultando en una adecuada
respuesta por el paciente, que se llevo a destete del soporte
respiratorio y salida de la unidad de cuidados intensivos.

Otra posible limitante de nuestro reporte es algunos con-
fusores que podrian explicar la hiperamonemia como el uso
de esteroides, infeccion urinaria y las convulsiones (sin olvi-
dar que esta Ultima puede ser una consecuencia mas que una
causa), ya que todas son descritas por Clay et al.”?; en su
articulo hiperamonemia en UCI, donde dividen en dos grupos
las causas de hiperamonemia e incluye causas que aumen-
tan la produccion (infecciones, esteroides, convulsiones,
trauma, quemaduras, entre otras) y las que disminuyen su
eliminacion (falla hepatica, shunt portosistémico, medica-
mentos como valproato y carbamazepina, o errores del
metabolismo), marcando un amplio espectro de diagnosticos
diferenciales de la hiperamonemia, no solo en pacientes con
alteracion de la funcion hepatica, sino haciendo relevante
la busqueda al enfrentarse con un pacientes con alteracion
del estado de conciencia en la unidad de cuidados inten-
sivos; por otra parte, es importante que recalquemos la
respuesta a la terapia de reemplazo renal continua que tuvo
nuestros paciente, y que marca la diferencia en los posibles
distractores.

Responsabilidades éticas

La ejecucion de este proyecto de investigacion tiene en
consideracion las normas cientificas, técnicas y administra-
tivas para la investigacion en salud que dictan el Codigo
de Niremberg (1947), la Declaracion de Helsinki (1964), el
Informe Belmont (1979) y la Resolucion 8430 de 1993 que
en su articulo 11. a. cita: « Investigacion sin riesgo: son
estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion
documental retrospectivos y aquellos en los que no se real-
iza ninguna intervencion o modificacion intencionada de las
variables biolodgicas, fisioldgicas, sicologicas o sociales de
los individuos que participan en el estudio, entre los que se
consideran: revision de historias clinicas, entrevistas, cues-
tionarios y otros en los que no se le identifique ni se traten
aspectos sensitivos de su conducta».

Debido a la necesidad de tomar datos de historias clini-
cas de pacientes atendidos en una institucion hospitalaria,
es compromiso y obligacion de los investigadores y asesores
guardar privacidad y confidencialidad de la informacion
obtenida para hacer uso adecuado de esta. Por ello, se
decide asignar una codificacion numérica a cada sujeto

incluido en el estudio, ademas, se obviaran datos como nom-
bres, apellidos, direccion domiciliaria, niUmero telefénico y
numero de cédula de ciudadania para salvaguardar la identi-
dad del paciente, siendo estos datos innecesarios para llevar
a cabo el estudio.
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