


COVID

 La pandemia declarada por la OMS en marzo de 2020 requirio que los
profesionales de la salud se adapten a las nuevas circunstancias

 Con mas de 28.000.000 de casos confirmados en todo el mundo el virus
causa principalmente enfermedad pulmonar de moderada a grave en

el 15 % de los afectados, pero también tiene efectos generalizados
en todo el organismo con manifestaciones clinicas menos conocidas

 Gran parte de la poblacion enfrenta dificultades para acceder a las
revisaciones clinicas de rutina, asi como también para diagndstico y
tratamiento

Distanciamiento social

Cierre de centros de salud

Atencion primaria sobrecargada

Falta de disponibilidad del tratamiento

 ElI COVID-19 ha cambiado la naturaleza de las consultas médicas,
enfatizando el asesoramiento virtual al paciente
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COVID

Recordemos.......
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COVID

Expression of the SARS-CoV-2 cell receptor
gene ACE2 in a wide variety of human

tissues

Meng-Yuan Li'* Lin Li'* Yue Zhang®*” and Xiao-Sheng Wang'*

La expresion de ACE2 fue similar en
-Hombres y mujeres
-Jévenes y ancianos
-Asiaticos y no Asiaticos
El peor prondstico en hombres y ancianos se debe a que este grupo presenta una
respuesta inmune excesiva con tormenta de citoquinas y dafio inmunomediado

_ *Higado
| *Veiiga
*Glandulas Suprarrenales




Qué alteraciones relacionadas con la tiroides
podemos encontrar en un paciente que presenta

una infeccion por COVID 19 ??7?2???7?27?27?7




Hyper- and hypo-thyroidism
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TIROIDES

*El hipotiroidismo y el hipertiroidismo son afecciones
crénicas que se tratan en forma ambulatoria

* Si bien, son en su mayoria de causa autoinmune
los virus también podrian ser los factores
desencadenantes

No hay evidencias que los pacientes con enfermedad
tiroideas preexistentes sean mas susceptibles a
contraer enfermedades virales, incluida el COVID 19




TIROIDES

Direct virus infection or via immune cells

HPT

- . axis
-Immune-inflammatory responses to the virus

SARS-CoV-2

(SRR

s QN
h I

( - Subacute thyroiditis

- Painless thyroiditis
- Thyroxine thyrotoxicosis
- Graves’ disease

-Thyrotoxicosis —

- Central hypothyroidism

COVID-19 — - Hypothyroidism— _g; oo thyroidism

- Nonthyroidal illness syndrome

Scappaticcio. L .et al 2020



TIROTOXICOSIS

Tiroiditis Subaguda

Enfermedad tiroidea inflamatoria autolimitada
cuya etiologia fue atribuida a infecciones virales

Parotiditis / CMV
Enterovirus / Coxsackie

Dolor cara anterior del cuello
con irradiacion a region
auricular y mandibula

Clinica de hipertiroidismo
Temblor/Taquicardia/Diarrea/
Nerviosismo

Sintomas generales sistémicos
_ Fiebre/Fatiga/Anorexia/Mialgias
Imégeneﬁ\ 5[ |
Ecografia areas hipoecogénicas bilaterales con
disminucidn de la vascularizacion
Centellograma disminucidn de la captacion del
trazado

3 fases
Tirotoxicosis

Hipotiroidismo
Eutiroidismo

Laboratorios

tGB/ERS

N




Brancatella A et al

Table 1 .QHNE of cases of COVID-19-related subacute thyroiditis (SAT) reported in the literature to date
N 4 N
Case, L. 2, 3 4. 5, 6, 7. g, 9,
(ref) (35) (36) (36) (36 (36) (38) (39) (440 41y
Sex F F F F F F F F M
Age (yr) 18 38 29 20 46 i 41 43 34
Thyroid disease no no no no no nedules no no no
before Covid-19 —
Covid-19 test swab swab swab, swab, swab swab swab swab, swab
slg slg slg
Covud-19 mmuld mmld il mmikd rmld preumona  mild mmld mmuld
manifestations —
Time from Cowvid-19) 17 16 30 36 20 during during 40 during
to SAT onset Conde1?  Coando) 9 Coxxl-19
(dayz)
Dwoctor's visit outpatient, | outpatient, outpatient, outpatient, outpatient, inpaticnt  inpatient outpatient,  inpaticnt
in-person | in-pemson in-person In-person in-person IM-PErson
SAT manifestations | typical, typical, typical, typical, typical, typical, typical, typical, tvpical,
neck pain, | neck pain,  neck pain neck pain neck pam,  no neck neck pain,  neck pain.  neck pain
fever fever fever pain fever fever
(375 °C) | (385 (), (37.2 °C) (385 °C) (37.5 %C)
AF
Biochemical profile | TSHOO04] TSHO.1  TSH 0.01 NA. TSHOOI TSHOOS TSHO08  TSHO006 TSH 001
FT4272 | FT4293 FT4318 FT4 278 FT431l6 FT4257 FT4 346 FT441.8
FT3 8.7 FT3 80 FT3 89 FTi 69 FT3 7.0 FT3 7.7 FT3 9.0 FT3 134
TeAb+ TzAb- TgAb+ TRAb- TzAb- TeAb- TgAb- TPOAD-
TPOAR- | TPOAb- TPOAD- TPOABR- TPOAb- TPOAL-  TRAb-
TRAb- TRAD- TRAb- TRAb- TRAB- TRAb-
Inflammatory WBRC CRP112 CRPT9 MNA CRPE MN.A WBC 156, WBC66, WBCI1LG
markers L2 CRE_ 10 CRP&S CRE 12T
CRP&9
Thyroid US featumes | typical typical typical typical typical typical typical typical typical
Thyroid MNA. MA. absent M.A. M.A. absent MNA. markedly N.A.
scintigruphy reduced
uptake
Resolutive therapy | prednizone] prednisone  prednisone, ibupro fen prednizone  prednisone  prednisolone prednisone  prednizologe,
prpanslol
Thyroid function normal normal hypothymoidism  hvpothvroidism  normal MN.A MN.A. nirmmal normal
after SAT
Relapse of Cm-id-l?\gn ) no no nio no swab+ M.A. no M.A.

Scappaticcio. L .et al 2020



TIROTOXICOSIS

Tiroiditis atipicas

Lancet Diabetes Endocrinol. 2020 Sep; 8(9): 739-741. PMCID: PMCT7392564
Published online 2020 Jul 30. doi: 10.1016/52213-8587(20)30266-7 PMID: 32738529

SARS-CoV-2-related atypical thyroiditis

llaria Muller ®f Daniele Cannavaro,? Davide Dazzi,! Danila Covelli ® Giovanna Mantovani 29 Antonio Muscatello,P

Emanuele Ferrante @ Emanuela Orsi @ Veronica Resi @ Virgilio Longari,® Marco Cuzzocrea ®

Alessandra Bandera P" Elisa Lazzaroni,? Alessia Dolci,? Ferruccio Ceriotti ¥ Tiziana E Re.® Andrea Gori B

Maura Arosio,®9 and Mario Salvi®

Muller et al

- Es una forma de tiroiditis subaguda sin dolor

-15 % (13/85) de los pacientes en UCI

-TSH, T3 bajas

-T4 normal o alta (tirotoxicosis por T4)

-Mas frecuentes en varones adultos

-Podria contribuir a condiciones mas criticas en los pacientes ingresados a
UcCl



COMO SE DEBE TRATAR A LOS PACIENTES CON
DISFUNCION TIROIDEA EN EPOCAS DE COVID ??

Enfermedad de Graves

Diagndstico y seguimiento

v v v
Clinico 1111 Laboratorio Imagenes

\ }

*Falta de disponibilidad de personal y
recursos
*Disminuir el numero de visitantes
*Cierre de medicina nuclear




Enfermedad de Graves

Tratamiento
l Combinado ???? l
ATD (MTZ) No hay evidencias de aumento de riesgo en lodo Cirugia
presentar COVID ni presentar su forma grave

. ] Se pospuso en muchos paises
Buen control —> No modificar el tratamiento

Pero recordar que ...........c...... Pero aquellos que recibieron iodo
previo a la pandemia pueden
-EA de neutropenia requerir tratamiento con T4

clinica pueden coincidir con los

sintomas por COVID
(odinofagia, fiebre, etc)

v

Suspender el tratamiento
Realizar GB
Si presenta leucopeniay
trombocitopenia no suspender el
tratamiento

-Se asocia con > riesgo de infecciones
- Es posible que aumente el riesgo de
coinfecciones y por lo tanto afecte la gravedad
del Covid 19




QUE GRUPO DE PACIENTES TIENEN UN RIESGO PARTICULAR DE
INFECCION POR COVID -19

No existe evidencia que pacientes con enfermedad tiroidea no controlada
tengan mas probabilidad de contraer infecciones virales

pero si presentan tirotoxicosis tienen > riesgo de complicaciones

Oftalmopatia activa bajo tratamiento con drogas
inmunosupresoras

Son vulnerables y tienen mas riesgo de enfermedad grave
por COVID 19



https://www.google.com.ar/url?sa=i&url=https://www.elsevier.es/es-revista-revista-mexicana-oftalmologia-321-articulo-orbitopatia-distiroidea-ninos-reporte-tres-X0187451912454607&psig=AOvVaw1sBhPvdHrgi3FpUsXXi2qX&ust=1600296460350000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCKiBhY-f7OsCFQAAAAAdAAAAABAE

Hipotiroidismo

Debido a la dificultad en la monitorizacion del
tratamiento con dosajes hormonales
Se aconseja continuar con igual tratamiento a menos
que presente cambios clinicos:
Hacer dosajes hormonales y ajustar la dosis

Evitar retrasos en el diagnodstico y tratamiento
asegurandose su transporte y procesamiento oportuno

En el caso que se halla realizado su diagndstico
controlar los sintomas y realizar dosajes hormonales
ajustando la dosis en forma periddica




COVID - 19 HIPOTIROIDISMO

Algunos estudios han informado casos de hipotiroidismo relacionados
con el COVID19

Muller et al 19 pacientes
-2 pacientes con hipotiroidismo autoinmune
Durante la enfermedad y persistio luego del alta

Tee et al Reporta un caso clinico que presento un hipotiroidismo primario
7 dias luego del alta por COVID

Por lo tanto existiria alguna evidencia que:
-La enfermedad por COVID tendria un impacto negativo en pacientes con
hipotiroidismo
-El hipotiroidismo primario podria ocurrir durante la enfermedad o posterior



NTI

Se sabe que las enfermedades agudas y cronicas graves estan asociadas con NTly se
espera que el Covid 19 grave genere esta condicion, especialmente cuando esta asociado
con fiebre y afectacion del tracto respiratorio inferior

4 )

Se asocia con la
gravedad y la
mortalidad

Enfermo critico

Enfermo Mas Enfermo




W Arlt and others Adrenal insufficiency
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Insuficiencia Adrenal

* No es facil lograr un tratamiento de reemplazo
* Muchas circunstancias pueden desequilibrar los requerimientos fisiologicos

e Sirecordamos.......

Adrenal Medulla agms ACT

Pt i Los pacientes con insuficiencia adrenal
tienen un mayor riesgo de infecciones ?

Adrenal

TNFa, IL-
1B, IL-8, IL-18, etc.

/

and il cells

\ : |
. - .
A

Macrophages | Bcells | Tocells | NK cells | SI (ARARARARRRRRRARE]

| | | 0 % «i eeessssscsssscsscce

| I l | . . .
Panogen  Anibody  ncoenal Mayor riesgo de infecciones, como de muerte

clearance | response | infaction 1
principalmente por Neumonia

l

Mayor riesgo de complicaciones médicas

COVID-19 infection and severe prognosis

Puig



Insuficiencia Adrenal

Los pacientes con insuficiencia suprarrenal tienen un mayor riesgo de

Y tienen mayor riesgo de complicaciones debido a
qgue la infeccidon desencadene una crisis adrenal y
contribuya al aumento de la mortalidad

> REFORZAR LAS PAUTAS DE ESTRES

Sin embargo ......



https://sites.google.com/site/cazatesorosmalalayousafzai/3-preguntas

Insuficiencia Adrenal

Debemos. ...........

Identificar a todos los pacientes que tomen GC

A los familiares, amigos, cuidadores
-Necesidad de aumentar la dosis de GC
-Solicitar asistencia médica de emergencia cuando se requiera
-Distanciamiento social

-Asegurarse que tenga suficiente medicacion por 3 meses
-Kit de inyecciones de GC
EMPOWER
-Tarjeta de identificacion
-Pautas de estrés




Insuficiencia Adrenal

LOS PACIENTES ASINTOMATICOS NO DEBEN MODIFICAR SUS DOSIS DE REEMPLAZO

CLINICA DOSIS RECOMENDADO

* Fiebre (>38 C)

* Sed intensa

* Tos seca

* Dolor de garganta

* Perdida del olfato y el gusto
* Fatiga

* Dificultad respiratoria

Nihos
* Triplicar la dosis de hidrocortisona que recibe
habitualmente, administrada c/6 hs

Adolescentes , adultos
* Hidrocortisona 20mg ¢/ 6 hs V.O

Ambos
* Si recibe prednisolona (VO)
- 5-15 mg de prednisolona por dia
tomar 10mg c/12 hs
- > 15mg tomar la misma dosis
(divida en 2 dosis, por lo menos 10mg c/12 hs)
-Si toma fludrocortisona continuar con igual dosis



CLINICA DOSIS RECOMENDADO

Deterioro clinico Hidrocortisona (inyectable)

(mareos, sed intensa, confusidn, - Lactantes 25 mg

letargo, vomitos, diarrea severa, - Nifios 50 mg } Traslado al
dificultad respiratoria ) - Adolescentes, adultos 100 mg hospital

Si no se puede -—) Tomar 50 mg de
Trasladar hidrocortisona cada 6 hs

CLINICA EN EL HOSPITAL DOSIS RECOMENDADA

Sala, T, con o sin asistencia respiratoria Hidrocortisona IV
mecanica - Lactantes 50 mg/m2 (25) (50 mg 24 hs)
- Nifios 50 mg /m2 (50) (100 mg 24 hs)
- Adultos y adolescentes
100mg IV, y luego 200mg/24hs
Infusién continua o cada 6 hs
Heparina

CUANDO HAY MEJORIA CLINICA SIN FIEBRE
DISMINUIR LA DOSIS AL LLEGAR AL DOBLE DE LA DOSIS DE REEMPLAZO (ALTA)

CUANDO HAY RECUPERACION COMPLETA
VOLVER A LA DOSIS HABITUAL
ASEGURARSE QUE RECIBA LA DOSIS DE MINERALOCORTICOIDES EN EL CASO DE IAP




Insuficiencia Adrenal por COVID 19

en pacientes sanos ????

Si bien no hay evidencias de un efecto H-H
directo por Covid 19, se ha descripto
evidencia de afectacion por Sars-Cov

-Hipofisitis reversible
-Autoanticuerpos sobre la ACTH

Banerjer

* El efecto protrombaético del COVID 19 podria
ser responsable de Insuficiencia adrenal por
tromboembolismo

*Las sepsis virales podrian producir
hemorragias, necrosis o tromboembolismo a
nivel suprarrenal produciendo insuficiencia
adrenal

Bellastella
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Sindrome de Cushing

l

Leve
o presentan dudas

l

Evaluacion 3- 6m
ADULTOS !!!

Diagnostico y Sospecha de
) Demoras en el )
Tratamiento diaenéstico Incidentaloma
Urgente & Adrenal

Investigara
Tratar de evitar la determinacion de -Malignidad

cortisol en saliva - Hipercortisolismo
Severo




Sindrome de Cushing

S| SE CONFIRMA (Imagenes )
*TAC tdrax, abdomen y pelvis

identifica los tumores suprarrenales y
los tumores con secrecion de ACTH ectdpica térax, abdomen requeririan una

*RMN de cerebro
en el caso de enfermedad de Cushing

Recordar que estos son generalmente microadenomas por lo que no son
frecuente los signos de hipertension endocraneana ni el compromiso del
campo visual (adultos !!!)




Sindrome de Cushing

Sindrome de Cushing activo

* Minimizar la asistencia ambulatoria
 Recordar que son pacientes inmunosuprimidos
* Presentan mayor riesgo de, tromboembolismo venoso, IAM

* Necesita una rapida normalizacion del cortisol para minimizar el riesgo de
infeccidn

 Tratar las comorbiliddes - HTA -DBT

* Postergar de no ser necesario los estudios por imagenes y dosajes
hormonales

e La cirugia transesfenoidal presenta mayor riesgo de formacion de
aerosoles




Sindrome de Cushing

Tratamiento médico
-El principal tratamiento seria los inhibidores de la esteroideogénesis
- Profilaxis con ATB para infecciones pulmonares
- Tratamiento con heparina

- Evitar los inhibidores de la ECA, pero no debe suspenderse en aquellos que
lo venian recibiendo

Si el estado clinico del paciente, la dosis del farmaco y los controles bioquimicos
son estables deben continuar con su tratamiento habitual

Si un paciente en tratamiento médico presenta infeccion por COVID administrar

La cirugia estaria indicada

- Una enfermedad muy activa
- Un hipercortisolismo de dificil manejo
- Compromiso del campo visual
- Imagen que sugiere enfermedad maligna
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Clinical Practice
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Management of diabetes insipidus and
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Como debemos orientarnos ante un paciente
que presenta esta patologia e ingresa por
COVID ????2??




Diabetes Insipida

Aquellos pacientes con DIC no deberian ser mas susceptibles que la poblacion general

pero aquellos que desarrollan complicaciones respiratorias tienen alto riesgo de
disnatremias

* Sibien la hipernatremia en pacientes ambulatorios es rara, en
internacion es frecuente

* Es mas grave en aquellos pacientes
- Panhipopituitarismo con DIC

- DIC adipsica
-Fiebre Leve (lucido)
-Taquipnea - DDAVP oral
-Vomitos
-Disminucion de la ingesta de liquidos Moderado o grave
-Administracion inadecuada de DDAVP (alteracion de la funcion cognitiva)

- Parenteral



Diabetes Insipida

Hasta el momento la hipernatremia no se ha sido un factor de riesgo de
mortalidad grave en paciente con infecciéon por COVID

Deberia aceptar una hipernatremia leve, Na <155, para prevenir el
edema pulmonar y prevenir la hipernatremia severa

Si presenta ademas de DIC, déficit de ACTH, administrar GC a dosis de
estrés



Conclusiones

Minimizar la asistencia ambulatoria en momentos de alta
prevalencia del virus

Aislamiento social en pacientes de riesgo, proteccion personal
Realizar consultas por teléfono, mails, videollamadas

en comunicacion con los especialistas

Si con el tratamiento médico se encuentra estable no modificarlo

Evitar los controles bioquimicos si el paciente no presenta
cambios clinicos

Se debe alentar a los médicos a informar su experiencia en el
manejo de pacientes con enfermedades enddcrinas preexistentes

para mejorar las practicas actuales, que son en su mayoria
empiricas.
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