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			RESUMEN: 

			Se considera neumomediastino a la presencia de aire libre en el mediastino. Puede clasificarse en  primario o secundario, asociado a entidades torácicas o extratorácicas. Se ha detallado casos eventuales de neumomediastino espontáneo en pacientes con COVID-19 que podría considerarse un indicador potencial de agravamiento de la infección. En la presente revisión se generó una exploración en repositorios como Google Scholar, PubMed, SiELO, Redalyc y Scopus. Aunque se desconoce el mecanismo exacto del neumomediastino en pacientes con neumonía por COVID-19 se detalla el aumento de la presión alveolar y la lesión alveolar difusa, que resulta en mayor propensión de los alvéolos a romperse. Además, la trombosis y la inflamación local alteran la respuesta vasoconstrictora a la hipoxia alveolar y la vasoreactividad.

			Palabras claves: COVID-19, neumotórax, neumomediastino, SARS-CoV-2.

		

		
			Abstract

			APneumomediastinum is considered to be the presence of free air in the mediastinum. It can be classified as primary or secondary, associated with thoracic or extrathoracic entities. Eventual cases of spontaneous pneumomediastinum in patients with COVID-19 have been detailed, which could be considered a potential indicator of worsening of the infection. In this review, an exploration was generated in repositories such as Google Scholar, PubMed, SiELO, Redalyc and Scopus. Although the exact mechanism of pneumomediastinum in patients with COVID-19 pneumonia is not known, the increase in alveolar pressure and diffuse alveolar injury are detailed, resulting in a greater propensity of the alveoli to rupture. In addition, thrombosis and local inflammation alter the vasoconstrictor response to alveolar hypoxia and vasoreactivity.
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			Introducción

			La enfermedad por SARS-CoV-2 (COVID-19) es una infección que se ha transformado en una pandemia y un grave problema de salud pública1. Se ha reportado en una serie reciente de pacientes con COVID-19 que cerca del 1 % de los pacientes pueden desarrollar como complicación un neumotórax2. Si bien el neumomediastino es una complicación conocida de la ventilación mecánica, destaca en pacientes con COVID-19 su presentación antes de la intubación3,4. El abuso de drogas, el asma, la enfermedad pulmonar obstructiva crónica y la enfermedad pulmonar intersticial son algunos factores predisponentes. De hecho, el tabaco se considera el factor de riesgo más importante5,6.

			El término neumomediastino describe la presencia de aire libre en el mediastino7. En efecto, el neumomediastino se considera primario (espontáneo) o secundario asociado a entidades torácicas o extratorácicas7-9. Los síntomas de la infección por SARS-CoV-2 se han caracterizado en estudios extensos, sobre todo destaca la fiebre, tos y disnea, entre los más frecuentes. Asimismo, se ha descrito indican que sólo del 1 % al 2 % de los pacientes con infección por SARS-CoV-2 desarrollan neumotórax 6,10 De hecho, es infrecuente la afección a cavidades pleural y mediastínica11-14.

			Se han descrito casos esporádicos de neumotórax y/o neumomediastino espontáneo en pacientes con COVID-19, que podrían considerarse un indicador potencial de agravamiento de la infección15-17. Cabe recalcar, que la valoración de neumomediastino en los estudios de imágenes requiere un análisis clínico y radiológico minucioso que permita precisar la etiología, ya sea primaria o secundaria7. Además, se incluye en la clínica de estos pacientes la importancia del “signo de Hamman”, que se incrementa con la inspiración y en decúbito lateral izquierdo. Por otra parte, en el electrocardiograma se ha descrito un bajo voltaje en todas las derivaciones y cambios poco específicos tanto en la onda T como en el segmento ST 18,19.

			Se han puntualizado algunos casos esporádicos de neumotórax y/o neumomediastino espontáneo en pacientes con COVID-19 con desenlaces heterogéneos, sin aclarar su consideración como indicador potencial de agravamiento de la infección 15-17. El neumotórax espontáneo se considera primario o secundario, dependiendo de la ausencia o presencia de enfermedad pulmonar subyacente. Mientras que el neumomediastino resulta primario si la causa es idiopática o secundario si responde a una patología conocida18.

			Metodología

			Se efectuó una revisión bibliográfica descriptiva y retrospectiva de documentos publicados por sociedades científicas dedicadas a la neumología, así como de trabajos de investigación y artículos científicos que describen casos de neumomediastino en pacientes con COVID-19. Para la localización de los documentos bibliográficos se revisaron varias fuentes documentales considerando las palabras clave: COVID-19, neumotórax, neumomediastino y SARS-CoV-2. Se generó una exploración en repositorios como, PubMed, SciELO, Redalyc y Scopus. Se revisó documentos y guías publicadas por diferentes asociaciones profesionales de neumología e infectología locales e internacionales.

			Neumomediastino secundario

			El neumomediastino secundario se asocia a entidades torácicas o extratorácicas que circunscriben infecciones de mediastino o cervicales, trauma (vía aérea, esófago) y enfermedad pulmonar (enfermedad pulmonar obstructiva crónica, asma, neumonía necrotizante, tuberculosis pulmonar)7-9. En consecuencia, el desarrollo de neumomediastino en la infección por SARS CoV-2 se considera un posible indicador de empeoramiento de la patología. Pero se han descrito casos en los que el paciente supera el neumomediastino 21.

			En el neumomediastino secundario las manifestaciones clínicas se relacionan con la enfermedad o condición de base. En el examen físico se ha evidenciado de forma habitual enfisema subcutáneo cervical y a nivel de fosas supraclaviculares, edema de tejidos blandos del cuello y la presencia de cianosis e ingurgitación yugular 21.

			Fisiopatología 

			El neumomediastino espontáneo se relaciona con un cambio súbito de presión en la cavidad torácica, que genera ruptura alveolar y fuga de aire al mediastino a través del intersticio peribroncovascular 1. Las condiciones que se asocian con mayor asiduidad al neumomediastino espontáneo son los episodios de emesis y crisis asmática 4.

			En los pacientes asmáticos, el neumomediastino es secundario al atrapamiento de aire y genera sobredistensión del tejido pulmonar, alteración de la pared alveolar y finalmente salida de aire al espacio extra-alveolar1. El neumomediastino que revela infección pulmonar por SARS-CoV-2 se considera una entidad poco frecuente. Probablemente sea consecuencia secundaria de una lesión alveolar difusa que origina rotura alveolar y fuga de aire 3,4.

			Aunque no se observa usualmente neumomediastino en neumonías virales se ha descrito en pacientes con neumonía por COVID-19 e incluso en pacientes sin antecedentes de ventilación mecánica. De hecho, la presencia de neumomediastino en pacientes con infección por COVID-19 resulta en un potencial empeoramiento de la enfermedad 22.

			Cabe destacar, que se desconoce el mecanismo exacto del neumomediastino en pacientes con neumonía por COVID-19. Pero se detalla el aumento de la presión alveolar y la lesión alveolar difusa, lo que resulta en mayor propensión de los alvéolos a romperse, substancialmente ocurre en los pacientes que presentan tos pronunciada. Si bien, se evidencia el incremento de  informes sobre neumomediastino espontáneo por COVID-19 en el contexto de la ventilación no mecánica, también se ha incrementado los reportes que  describen casos que se han complicado por neumotórax23.

			Los mecanismos de activación de la coagulación por COVID-19 no se han descrito completamente, pero la lesión endotelial por la piroptosis puede desencadenar la formación de trombos locales luego de la lesión del endotelio, generando un área de ventilación perfusión (V/Q) de “cero” aumentando la inflamación local del intersticio. Esta coagulopatía podría relacionarse con la gravedad de la enfermedad. Aunque la capacidad del virus de producir tromboinflamación y generar inmunotrombos se encuentra en revisión 24,25 .

			Dado que la vasculatura en los alvéolos terminales presenta una gran cantidad de colaterales que forman un ovillo vascular la hipoxemia no se manifiesta funcionalmente por el V/Q de cero local, al menos al inicio. En consecuencia, la vasculatura en los alvéolos terminales se considera la primera unidad de lesión de la COVID-19. En primer lugar destaca el  intersticio  pulmonar  inflamado  y  se suma la  trombosis local con hipoxia en una pequeña área del alvéolo (figura 1)26,27 

			Figura 1. Unidad de lesión inicial de la COVID-19.
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			Figura 1: Al llegar el virus a los alvéolos inicia el ciclo celular luego de la unión a los receptores ECA2. En su paso por el intersticio genera inflamación que aumenta luego de la lesión vascular con formación de trombo local y mayor inflamación intersticial. 

			Fuente: Adaptación de de Zhou D et al.

			En consecuencia, se produce un estímulo ventilatorio que determina un mayor volumen y frecuencia con la consiguiente polipnea y taquipnea. En particular, paciente se presenta clínicamente disneico, con mayor excursión torácica y frecuencia respiratoria, pero al no

			tener una mecánica pulmonar alterada, el reflejo de Hering Bauer de estiramiento no se estimula precozmente.

			El pulmón en esta situación es complaciente para un volumen pulmonar mayor, y por consiguiente, la percepción de la respiración no es dificultosa y no siempre será referida por el paciente la disnea.

			Además, la trombosis y la inflamación local alteran la respuesta vasoconstrictora a la hipoxia alveolar y la vasoreactividad30 .

			En particular, el virus llega al pulmón por vía aérea.  Para luego por la vía vascular y los receptores ECA 2 cerebrales o trans sináptica afectar el tronco cerebral. En consecuencia, aumenta el estímulo ventilatorio por eferencia del nervio frénico. La lesión inicial genera cambios de las propiedades elásticas del pulmón por afección en los alvéolos. El mayor estimulo eferente desde el tronco cerebral genera un aumento de la conducción respiratoria que origina un impulso diafragmático mayor, que se traduce en una mayor presión diferencial esofágica, por consiguiente, pleural, aumentando la presión transpulmonar. En efecto, el incremento de presión en la superficie pleural no es homogéneo al presentarse una lesión subpleural. Este parénquima no homogéneo genera una mayor tensión o estrés mecánico cuya consecuencia es la “fuga vascular” que produce un círculo vicioso de mayor lesión o estrés 31. Cabe mencionar que el mecanismo que desencadena el neumomediastino no se ha esclarecido por completo, pero la ruptura de la pared alveolar puede considerarse consecuencia directa de la diferencia de presión creciente entre el alvéolo y el intersticio pulmonar 11,12 .

			Manifestaciones radiológicas en la neumonía por SARS-CoV-2

			Las manifestaciones radiológicas características en los pacientes con neumonía por SARS-CoV-2 radican en la presencia de opacidades pulmonares bilaterales. tanto de atenuación en vidrio deslustrado como de consolidaciones. Se describe una distribución periférica/subpleural, a menudo con una especial afectación de las regiones posteriores de ambos pulmones 32,33.

			En la radiografía de tórax se puede observar enfisema subcutáneo difuso y consolidaciones bilaterales.  De hecho, al efectuar una TC de tórax se ha evidenciado neumomediastino, enfisema subcutáneo, consolidaciones y opacidades en vidrio esmerilado, patrón típico de infección pulmonar por SARS-CoV-2.  En particular, la TC de tórax posee una alta sensibilidad para detectar la infección pulmonar por SARS-CoV-2 en el contexto de una pandemia (figura 2) 3,4

			Figura 2. Neumomediastino espontáneo en un paciente con Covid-19.
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			Figura 2: Tomografía de tórax muestra disección de enfisema subcutáneo a nivel torácico, axilar, neumomediastino e imágenes en vidrio deslustrado bilateral. 

			Fuente: Sotelo-Jiménez P. et al. Neumomediastino espontáneo en un paciente con Covid-19. Reporte de caso. Rev. Fac. Med. Hum.

			La TC de tórax  se considera una prueba diagnóstica para identificar pacientes con COVID-19 que posee  alta sensibilidad y un elevado valor predictivo negativo. Además, dependiendo de la afectación pulmonar presenta diferentes fases. La fase temprana, caracterizada por un patrón en vidrio deslustrado de distribución subpleural. La fase de progresión, en la que se suma a más de la imagen de vidrios esmerilados, pavimentos con distribución difusa o multilobar. En la fase pico, las áreas afectadas se consolidan progresivamente. Finalmente, en la fase de absorción la imagen de vidrio esmerilado aparece secundaria a la absorción de las consolidaciones 34-36.

			En términos generales, se ha descrito una evolución  favorable en el 50 % de  casos de pacientes que presentaron neumotórax y neumomediastino, en su  mayoría de los pacientes  de sexo masculino (60%), y el 40%  presentaron alguna comorbilidad asociada. La muerte fue inevitable en el 60% de los pacientes 13,14. En particular, en pacientes con COVID-19 se han descrito casos de neumomediastino de predominio anterior con leve neumotórax apical en periferia de campo pulmonar y patrón en vidrio deslustrado de predominio periférico bilateral con áreas de consolidación 37. Resulta importante señalar que el enfisema subcutáneo resalta como el hallazgo radiológico en el 35 % de los pacientes con neumomediastino34-36.

			Conclusiones

			El neumotórax y el neumomediastino se consideran posibles complicaciones de la neumonía por COVID-19, que en consecuencia provocarían   descompensación aguda y peor pronóstico de los pacientes, especialmente de aquellos que cursan enfermedades pulmonares subyacentes. Aunque se desconoce el mecanismo exacto del neumomediastino en pacientes con neumonía por COVID-19 se detalla el aumento de la presión alveolar y la lesión alveolar difusa, lo que resulta en mayor propensión de los alvéolos a romperse. Además, la trombosis y la inflamación local alteran la respuesta vasoconstrictora a la hipoxia alveolar alterando la vasoreactividad. 
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