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RESUMEN

Las infecciones secundarias bacterianas o flngicas son un factor de riesgo importante, con peor
prondstico en los pacientes infectados con el nuevo coronavirus. Adicionalmente, en pacientes de
alto riesgo, las coinfecciones se unen para agravar su estado; esto indica pautas importantes que
la comunidad médica debe adoptar para direccionar la terapéutica. El objetivo del estudio fue
determinar infecciones fungicas por hongos filamentosos asociadas a secuelas post COVID-19
del tracto respiratorio en adultos aplicando una metodologia de estudio descriptivo con un enfogque
documental, mediante una revision sistematica de la literatura encontrando como resultado
principal que la prevalencia causada por el COVID-19 puede variar segun la region. México
presento una prevalencia del 82.5%, Argentina 72.2%, Ecuador 70.8%, Chile 21%, Colombia
43.9% y Per(1 33.9%. En cuanto a la mortalidad, México se encontraba entre los paises con cifras
mas elevadas, inicialmente reportando un 82.5%, pero afios después, esta cifra disminuyé
notablemente a un 16%. Concluyendo que se logré evidenciar que el hongo mas relevante del
subtipo filamentoso es el Aspergillus spp, este tipo de micosis dificulta el diagndstico, tratamiento
y pronostico, e incluso puede agravar los sintomas y aumentar la mortalidad asociada a la

enfermedad.
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ABSTRACT

Secondary bacterial or fungal infections are an important risk factor, with a worse prognosis in
patients infected with the new coronavirus. Additionally, in high-risk patients, co-infections come
together to aggravate their condition; this indicates important guidelines that the medical
community must adopt to direct therapy. The objective of the study was to determine fungal
infections by filamentous fungi associated with post-COVID-19 sequelae of the respiratory tract
in adults by applying a descriptive study methodology with a documentary approach, through a
systematic review of the literature, finding as a main result that the prevalence caused by COVID-
19 can vary according to the region. Mexico presented a prevalence of 82.5%, Argentina 72.2%,
Ecuador 70.8%, Chile 21%, Colombia 43.9% and Peru 33.9%. Regarding mortality, Mexico was
among the countries with the highest figures, initially reporting 82.5%, but years later, this figure
decreased significantly to 16%. Concluding that it was possible to show that the most relevant
fungus of the filamentous subtype is Aspergillus spp., this type of mycosis makes diagnosis,
treatment and prognosis difficult, and can even aggravate symptoms and increase mortality
associated with the disease.
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INTRODUCCION

El SARS-CoV-2 tiene un origen zoono6tico y ha causado estragos en la vida de millones de
personas a nivel global, poniendo en peligro el avance social y econdmico de todos los paises. En
Asia, China fue el mas afectado. En Europa, los paises mas golpeados fueron el Reino Unido,
Italia, Espafia y Francia, mientras que, en Latinoamérica, hasta el 18 de mayo de 2020, se
registraron 30,000 casos. Brasil reportd el mayor nimero de casos confirmados, seguido por
Ecuador, Chile, Pert y Panama (1).

Hasta ahora, esta enfermedad continta siendo la mas relevante entre las emergentes en
nuestro siglo, dado que se estima que alrededor de un millén de personas han fallecido a nivel
mundial. El sistema respiratorio es uno de los principales 6rganos afectados por esta patologia;
no obstante, es crucial comprender las repercusiones en otros sistemas, dado que estadisticamente
presenta un impacto clinico considerable en el &mbito cardiovascular, hepéatico, neurolégico,
hematoldgico, renal y, por supuesto, en los sindromes de respuesta inflamatoria (2).

Las coinfecciones por bacterias 0 hongos en casos de neumonia son una grave amenaza
para todos los pacientes. Ademas, en personas de alto riesgo con neumonia por COVID-19 que
tienen comorbilidades que empeoran su condicion, estas coinfecciones contribuyen a agravar su
situacion; esto sugiere directrices esenciales que la comunidad médica deberia implementar para
guiar el tratamiento (3).

Un diagndstico temprano de infeccion secundaria, utilizando métodos que pueden
identificar una amplia variedad de pat6genos y resistencias a los antimicrobianos, junto con el
monitoreo posterior de la evolucion de la infeccidn, se transforma en una herramienta terapéutica.
Aunque puede resultar complicado diferenciar entre una infeccidn bacteriana o micética y una
neumonia viral preexistente, apoyandose en la evaluacién clinica y radiolégica, el analisis
microbioldgico proporciona un valor diagndstico (es necesario realizar el cultivo del esputo) (4).

A nivel global, se han llevado a cabo mdltiples investigaciones sobre este virus, resaltando
gue la afectacion aguda del corazdn constituye una de las complicaciones extrapulmonares mas
relevantes, dado que en la mayoria de los casos se observa un aumento en los niveles de troponinas
cardiacas (Tn) y, ademas, estos pacientes pueden experimentar debilidad muscular, entre otros
(5).

En América Latina, las complicaciones extrapulmonares mas comunes en la mayoria de los
pacientes son las perturbaciones en el sistema digestivo. Los pacientes contagiados con COVID-
19 sufren este tipo de complicaciones, que suelen aparecer de manera temprana y pueden
agravarse conforme avanza la enfermedad, aunque en ciertos casos, pueden ser las Unicas
manifestaciones de esta patologia, incluso sin la presencia de sintomas respiratorios (6).

De acuerdo con la informacién proporcionada por el Gobierno Ecuatoriano hasta el 9 de

marzo de 2023, Ecuador ha reportado 1 millon de casos confirmados de COVID-19 y 36,014
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muertes debido a la infeccidn por el virus. No obstante, la presentacion clinica del COVID-19 se
caracteriza por una significativa variacion en la gravedad y los sintomas, que pueden manifestarse
tanto de manera pulmonar como extrapulmonar (7).

Manabi, por su parte, fue considerada la tercera provincia mas extensa de Ecuador y la
segunda con mayor nimero de casos de COVID-19. Segun registros oficiales, en mayo de 2020,
esta provincia report6 1.046 casos confirmados de COVID-19 y 209 fallecimientos. EI nimero
de muertes por coronavirus en Manabi tampoco mostraba una disminucion. Hasta esa fecha,
Jipijapa tenia 94 muertes confirmadas, situandose entre los cantones con mayor tasa de mortalidad
en el pais. Sin embargo, las complicaciones pulmonares eran las mismas, siendo la neumonia la
principal causa de fallecimiento (8).

A pesar de la habitual prescripcion de antimicrobianos de amplio espectro en pacientes que
padecen infecciones respiratorias por el coronavirus SARS-CoV-2, hay una falta de datos que
respalden la coexistencia de infecciones bacterianas o fungicas asociadas a la COVID-19. Es
urgente generar evidencia prospectiva para fundamentar el disefio de politicas antimicrobianas y
Ilevar a cabo intervenciones adecuadas y especificas para la pandemia (9).

En relacion con lo anteriormente expuesto, esta investigacion se propuso establecer la
prevalencia de infecciones fungicas ocasionadas por hongos filamentosos en adultos que han
superado la COVID-19 y que presentan secuelas en el sistema respiratorio, considerando que
aquellos con sintomas graves de COVID-19 a menudo requieren tratamiento en la unidad de
cuidados intensivos. Varios sintomas son semejantes a los provocados por el sindrome de fatiga
y otras dolencias crénicas que aparecen tras la infeccidn. Por esta razén, se establece como un
problema de investigacion: ¢Cudles son las infecciones flngicas por hongos filamentosos

asociadas a secuelas post COVID-19?

MATERIALES Y METODOS

Disefio de investigacion

Se llevo a cabo un estudio descriptivo con un enfoque documental, mediante una revision
sistemética de la literatura, con el objetivo de resumir informacidon sobre las infecciones fungicas
relacionadas con secuelas respiratorias post COVID-19 en adultos.
Criterios de elegibilidad
Criterio de inclusion

Se incluyeron las siguientes categorias para la recopilacion de informacion: articulos
completos, de revision, estudios originales, metaanalisis; ademas, se revisaron paginas oficiales
de la OMS y OPS relacionadas con el tema de interés, abarcando paises a nivel global, publicados

desde el afio 2020 hasta la fecha, en inglés y en espafiol.
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Criterio de exclusion

No se tomaran en consideracion investigaciones o articulos publicados que no ofrezcan una
perspectiva integral del tema. Asimismo, no se aceptaran blogs ni estudios cientificos antiguos
con resultados dudosos y que involucren poblaciones distintas a las analizadas en este estudio.
Andlisis de informacion
Para llevar a cabo la sintesis de los estudios, los investigadores reunieron la informacion de cada
articulo, que fue registrada en una base de datos en Microsoft Excel 2010. Esta base de datos
incluyé variables como: titulo, afio de publicacion, metodologia, autores, region, pais, tipo de
poblacién, género, nimero de casos con la enfermedad, sin la enfermedad y prevalencia segln el
articulo. Todo esto se realiz6 con el proposito de alcanzar los objetivos establecidos y determinar
resultados. Seguidamente, se elabord la matriz prisma, la cual facilito la seleccion e identificacion
de los articulos aptos. (Figura 1)
Estrategia de basqueda
Se realiz6 una revision bibliogréafica de articulos cientificos en idioma inglés y castellano en
revistas indexadas en PubMed, Scielo, Google Académico, Springer Link y Science Direct. Para
la recopilacion de informacion se utilizaron palabras claves tales como: micosis, virus, COVID-
19, neumonia, mundial.
Consideraciones éticas

La investigacion se aline6 con los criterios éticos, ya que se tratd la informacion necesaria
de forma confidencial. Se asegur6 el cumplimiento de los compromisos éticos, con un manejo
apropiado y uso correcto de la informacion recopilada y analizada, respetando los derechos de
autor de cada articulo e investigacion utilizados en la redaccion del texto, aplicando rigurosamente
las normas de Vancouver. Los resultados obtenidos no seran empleados ni reproducidos para

propésitos distintos a los académicos (10).
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llustracion 1

Diagrama de flujo de PRISMA utilizado para la seleccion de articulos

ESTUDIOS IDENTIFICADOS EN LAS BASES DE DATOS

Registros identificados mediante
busqueda de base de datos
consultadas (n=720)

OMS (n=1) _ -
OPS (n=2) Registro adicional

identificado a traves de
Scielo (n=150) —
Google Académico (n=261) otras fuentes (n=8)
PubMed (n=137)
Elsevier (n=58)
Dialnet (n=27)
Medigrapchic (n=85)

4

Numero de articulos tras lectura de Excluidos (n= 146)
titulos y examinados (n= 391) » No disponibles en versién completa

4

Articulos de texto completo Excluidos (n=197)
evaluados para elegibilidad (n=245) » Informacién insuficiente, articulos sin

mencion explicita de las variables

Estudios incluidos (n=48)
Scielo (n=9)
Google Académico (n=18)
PubMed (n=15)
Elsevier (n=2)
Dialnet (n=1)
Medigraphic (n=3)

Identificacion

Seleccion

Elegibilidad
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RESULTADOS Y DISCUSION

Tabla 1
Prevalencia de infecciones fungicas por hongos filamentosos asociadas a secuelas post COVID
19.
Metodologia Agente Tipo de
Autor/es Pais  Afio Ne  Ppatégeno secuela
fangica
) Dificultad para
Seoane y col (11) Cuba 2020 Estudio 214  Aspergillus respirar
transversal
Cherres y col - Estudio Rhizopus Deterioro de la
(12) México 2020 Goceriptivo 190 funcion
pulmonar
Estudio . .
Bolafios y col (13) Cuba 2020  descriptivo, 107 Aspergillus Disnea
observacional
Escuderoy col (14)  México 2020 EStUd'.O 145 . .
observacional Aspergillus Fatiga
Estudio Cladosporium Fibrosis
Fuentes y col (15) Cuba 2020 (etrospectivo 82 pulmonar
Estudio - :
Avraujo y col (16) Brasil 2020  descriptivo 115  Penicilium Disnea
transversal Aspergillus
Estudio . . .
Cimas J (17) México 2021  descriptivo 73 Rhizotocnia Disnea
transversal Tos
_ Estudio Aspergillus Dificultad
Arayay col (18) Chile 2021  observacional 17 respiratoria
descriptivo
) ) Estudio Mucor Dafio pulmonar
Ferndndez N (19)  Argentina 2021 observacional 67
descriptivo
Estudio de i .
Rodriguez y col (20)  Ecuador 2021 cohorte 139  Rhizotocnia Tos
retrospectivo
Estudio - P
Peramo y col (21) Chile 2021 observacional 172  Penicilium Neumonia
descriptivo
Estudio . -
Paico S (22) Perd 2021  descriptivo 79  Rhizopus Dificultad para
transversal respirar
Estudio
Aguileray col (23)  México 2021 observacional 198 Mucor
descriptivo
Estudio .
Gomes y col (24) Brasil 2021 descriptivo 639  Aspergillus
transversal Penicilium
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Pérez y col (25) Paraguay

2021

Estudio
observacional,
descriptivo,
de corte
transversal

145

Aspergillus

Nufiez y col (26) Chile

2021

Estudio
prospectivo
longitudinal

1118

Fusarium

Banday col (27) Colombia

2022

Estudio
retrospectivo

341

Penicilium

Suarez y col (28)  Colombia

2022

Estudio
descriptivo
transversal

25

Aspergillus

Linoy col (29) Ecuador

2022

Estudio
retrospectivo

189

Rhizopus

Rodriguez y col (30) Venezuela

2022

Estudio
observacional,
descriptivo, y

transversal

126

Cladosporium

Rodriguez y col (31) Argentina

2022

Estudio
observacional,
descriptivo, y

transversal

98

Mucor

Panizo M (32) Venezuela

2022

Estudio
descriptivo
transversal

22

Aspergillus

Moreno y col (33)  Venezuela

2022

Estudio
retrospectivo

18

Scedosporium

Rey D (34) Argentina

2022

Estudio
descriptivo
observacional

138

Cladosporium

Rojas y col (35) Colombia

2022

Estudio
descriptivo

122

Mucor

Bunce y col (36) Ecuador

2022

Estudio de
tipo
cualitativo y
descriptivo

24

Rhizopus
azygosporus

Mancillay col (37)  México

2023

Estudio
prospectivo

50

Sanchez y col (38) Pert

2023

Estudio de
cohorte,
prospectivo y
observacional

104

Lamberto Y (39)  Argentina

2023

Estudio
descriptivo
transversal

276

Lopez y col (40) Espafia

2024

Estudio
prospectivo

127

Andlisis: La prevalencia de las secuelas causadas por el COVID-19 puede variar segun

la region. Por ejemplo, México tiene una tasa de prevalencia del 82.5%, Argentina del 72.2%,
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Ecuador del 70.8%, Chile del 21%, Colombia del 43.9% y Pert del 33.9%. En cuanto a las tasas
de mortalidad, México se encontraba entre los paises con cifras mas elevadas, inicialmente
reportando un 82.5%, pero afios despueés, esta cifra disminuyd notablemente a un 16%. Las
secuelas que se presentan tras la infeccién por COVID-19 dependen del hongo filamentoso
aislado, siendo frecuentes la fatiga, tos y dificultad para respirar, especialmente en las infecciones
micoticas por Aspergillus. Ademas, la neumonia y el asma también son manifestaciones comunes

asociadas a los hongos como el Penicilium, Mucor.

DISCUSION

Desde su aparicién hasta el dia de hoy, este virus ha provocado cerca de un millén de
muertes a nivel mundial, convirtiéndose en una auténtica amenaza para la salud publica. La
infeccion por COVID-19 es la enfermedad emergente mas relevante de este siglo, afectando
principalmente al sistema respiratorio. Sin embargo, también es fundamental conocer las
complicaciones que se presentan fuera de este sistema, ya que tienen un impacto estadistico y
clinico muy considerable. Entre las principales complicaciones extrapulmonares, se encuentran
las cardiovasculares, hepaticas, neurolégicas, hematolégicas, renales y los sindromes de respuesta
inflamatoria, tanto en adultos como en nifios (41).

Se identificd la epidemiologia de las infecciones fungicas y las secuelas provocadas por el
mismo en pacientes post COVID-19. En México se presento una tasa de prevalencia del 45.1y
16% para Penicilium y Mucor respectivamente, Espafia Aspergillus y Rhizopus el 42.6 y 13.8%,
Per(1 33.9% para el hongo Syncephallastrum, sin embargo, vemos que la en Venezuela se encontro
una tasa del 20% Scedosporium, Argentina 29.5% Aspergillus, Colombia con el 43.9% Mucor y
Chile con el 61% Fusarium; sin dejar de mencionar que en Paraguay se encontré Aspergillus en
un 42% y en Brasil el Aspergillus, Penicilium con un 100 y 33.3%. En base a las investigaciones
revisadas se puede destacar que las altas de prevalencia en ciertos paises causados por esta
infeccion se dan por el descuido del sistema de salud ya que no se invierte el dinero necesario
para poder contrarrestar esta u otras enfermedades.

En relacion a las secuelas después de la infeccion por COVID 19 se evidencio que la
fibrosis pulmonar, disnea, fatiga, tos suelen ser consideradas entre las principales secuelas
presentes en investigaciones desarrolladas en México, Peru (42,43). Estos resultados difieren a lo
reportado por Pérez y Col. (44), donde encontraron que la principal secuela asociada a la infeccién
de COVID 19 es la neumonia.

Dentro de la investigacion realizada por Balsa y col (45) en el afio 2022 concuerda con lo
expuesto anteriormente por los diferentes autores debido a que en su investigacion encontré que
los sintomas respiratorios y la fatiga son la principal expresion clinica después del origen de esta

patologia de la misma forma algunas secuelas son preocupantes por su frecuenciay gravedad, por
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su parte Gémez L (46) difiere con estos autores ya que en su investigacion considera a la
neumonia, deshidratacion, fiebre, dolores pulmonares como las principales secuelas
independientemente del 6rgano al cual afecten ya que pueden provocar alteraciones en rifiones,
higado, corazon, asi como problemas neurolégicos.

ElI COVID-19 estuvo relacionado con una alta morbimortalidad, especialmente en personas
mayores y aquellas con enfermedades cronicas. La mayor cantidad de casos se registrd en Europa,
con 271.008.770 personas infectadas, lo que equivale al 42,3% de los casos. En Latinoamérica y
el Caribe se han reportado 79.198.680 casos y 1.718.058 muertes. Por su parte Moreno y col (47)
en su estudio concuerdan con lo manifestado anteriormente ya que considera que el asma u otro
signo de problema respiratorio son fundamentales en la toma de decisiones para diagnosticar esta
nueva enfermedad.

Estos resultados difieren por lo expuesto por Alvarez y col (48) ya que en su estudio se
considera la opresion en el pecho como un indicador clave para el diagnéstico de esta enfermedad.
La imagineria es uno de los métodos de diagndstico que permite observar el érgano afectado por
este virus, especialmente los pulmones, que son considerados como el objetivo principal de este
nuevo virus. Las radiografias de torax y la tomografia computarizada (TC) de térax muestran
opacidades en vidrio esmerilado bilaterales y multifocales, ademas de consolidaciones irregulares
de distribucion mayormente periférica. Todas estas caracteristicas pueden facilitar un diagndstico
rapido, orientar las decisiones clinicas y monitorear la progresion de la enfermedad COVID-19.

Luego de un andlisis exhaustivo de la literatura publicada hasta ahora, se puede afirmar que
hay multiples secuelas derivadas de la infeccion por COVID-19. No obstante, surgieron
limitaciones, como la escasez de evidencia que sustente estas afirmaciones, ya que se identificaron
en mayor medida en investigaciones llevadas a cabo en naciones desarrolladas; por lo tanto, es

necesario realizar mas estudios que busquen aclarar la problematica en cuestion.

CONCLUSIONES

En nuestra investigacion logramos evidenciar que uno de los hongos mas relevantes del
subtipo filamentoso es el Aspergillus spp. Este tipo de micosis dificulta el diagndstico, tratamiento
y pronostico, e incluso puede agravar los sintomas y aumentar la mortalidad asociada a la
enfermedad. Por esta razon, es fundamental que los médicos y microbiélogos se enfoquen en las
coinfecciones en pacientes que presentan comorbilidades o estan inmunodeprimidos,
especialmente durante las fases intermedia y tardia, llevando a cabo una vigilancia de los

patégenos fangicos.
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