Acrticulo de Opinion

Aportes del estudio de 800 autopsias de pacientes con la COVID-19 en Cuba
Contributions from the study of 800 COVID-19 autopsies in Cuba

José Hurtado de Mendoza Amat'* https://orcid.org/0009-0008-2572-3770
Teresita Montero Gonzalez?* https://orcid.org/0009-0007-9144-4246
Virginia Cap6 de Paz? https://orcid.org/0000-0002-9711-9475

Laura Lopez Marin® https://orcid.org/0000-0002-0251-5812

Licet Gonzalez Fabian® https://orcid.org/0000-0003-0466-7251

'Hospital Militar Central "Dr. Luis Diaz Soto". La Habana, Cuba.
?Instituto de Medicina Tropical “Pedro Kouri”. La Habana, Cuba.
3Instituto de Nefrologia “Abelardo Bush Lopez”. La Habana, Cuba.

*Instituto de Gastroenterologia. La Habana, Cuba.
*Autor para la correspondencia. Correo electronico: jhurtado@infomed.sld.cu

RESUMEN

Introduccion: En el afio 2020 una nueva enfermedad se transformo en una pandemia. En Cuba se
elabor6 una metodologia segura para su estudio morfologico.

Objetivo: Reflexionar sobre los aportes realizados a traves del estudio de autopsias minimamente
invasivas de fallecidos confirmados en la pandemia por la COVID-19.

Desarrollo: Antes de la COVID-19 tenia como fortalezas: el sistema de salud cubano, las autopsias
(cantidad y calidad), su sistema automatizado y la ratificacion del dafio multiple de érganos.
Propias de la COVID-19: las autopsias minimamente invasivas, la organizacién del grupo especial
de trabajo, las alteraciones morfoldgicas encontradas en diferentes érganos y las causas de muerte.

Los aportes pos-COVID-19 fueron la advertencia del seguimiento de los pacientes pos-COVID.
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Otros aportes: el apoyo en la docencia, las presentaciones en eventos y publicaciones, el estimulo
a la innovacion y confirmacion de la hipotesis del uso de inmunomoduladores y oxigenacion
complementaria.

Conclusiones: Las autopsias son necesarias para esclarecer las causas de muerte y reorientar
tratamientos, exponer la necesidad del seguimiento de enfermos pos-COVID-19; profundizar en la
respuesta inflamatoria y sus manifestaciones morfologicas como preparacion para futuras
pandemias, y el tratamiento efectivo con la utilizacion de Jusvinza, ozono u otros
inmunomoduladores.

Palabras clave: autopsia; COVID-19; pandemia.

ABSTRACT

Introduction: In 2020, a new disease became a pandemic. A safe methodology was developed in
Cuba for its morphological study.

Objective: To reflect on the contributions made through the study of minimally invasive autopsies
of confirmed deaths during the COVID-19 pandemic.

Development: Before COVID-19, the strengths were: the Cuban healthcare system, autopsies
(quantity and quality), its automated system, and the confirmation of multiple organ damage. Are
specific to COVID-19: minimally invasive autopsies, the organization of the special working
group, the morphological alterations found in different organs, and the causes of death. Post-
COVID-19 contributions included the need to monitor post-COVID patients. Other contributions
included support for teaching, presentations at events and publications, encouragement of
innovation, and confirmation of the hypothesis of the use of immunomodulators and supplemental
oxygenation.

Conclusions: Autopsies are necessary to clarify the causes of death and reorient treatments; to
highlight the need for monitoring patients after COVID-19; to delve deeper into the inflammatory
response and its morphological manifestations in preparation for future pandemics; and to explore
effective treatment with Jusvinza, ozone, or other immunomodulators.

Keywords: autopsy; COVID-19; pandemic.
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INTRODUCCION

La realizacion de autopsias, ademas de precisar las causas de muerte, constituye el estudio mas
completo del enfermo/enfermedad. Son garantia de calidad en la medicina.Y) En los finales del afio
2019, una nueva enfermedad emergi6 en China y en afio siguiente se transformé en una pandemia,
que se extendio por todo el mundo.?®

Los cuidados de bioseguridad® limitaron que se pudiera estudiar la enfermedad en los fallecidos
por esta causa. En Cuba, donde la autopsia ha sido una fortaleza del sistema de salud, se elabord
una metodologia segura para realizar el proceder.® El protocolo de salud de enfrentamiento a la
COVID-19 incorporé el procedimiento de la autopsia minimamente invasiva, que se realizd en
Cuba.*® Para el estudio y diagnéstico se organizé un grupo especial de trabajo de anatomia
patolégica (GETAP), integrado por patélogos de experiencia en la especialidad, que asumi6 no
solo describir la morfologia de la enfermedad, sino la investigacion desde diversas aristas. De los
resultados alcanzados, se exponen las contribuciones que enriquecen los conocimientos sobre una
enfermedad, hasta ahora desconocida por la humanidad,®"® que ademas, confirman la importancia
y necesidad de la practica sistematica de la autopsia.

El objetivo propuesto de este trabajo es reflexionar sobre los aportes realizados a través del estudio
de autopsias minimamente invasivas, de fallecidos confirmados por la COVID-19 en la pandemia.

DESARROLLO

La préactica de autopsia en Cuba se conoce desde 1762, durante la epidemia conocida como “vomito
negro”. La primera referencia escrita de la practica de la autopsia corresponde a Tomas Romay,
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cuando buscaba la correlacion entre los hallazgos clinicos y patoldgicos en fallecidos por fiebre

amarilla. Sobre este proceder opino:

“El cadaver del hombre, el inmenso libro que, con voces inefables, pero demasiado enérgicas
les manifiesta en cada pagina que rasga la diestra mano del anatomico el origen, los progresos
y los efectos de las enfermedades. La inspeccion de una sola viscera le ensefia mas fisiologia

y patologia que difusos volimenes”.®

Para facilitar la comprension de los aportes identificados, se agrupan de la siguiente forma:

e Previos a la COVID-19, es decir; los que brinda la autopsia en Cuba, para toda la sociedad.

e Los propios del estudio de la enfermedad, a través de las autopsias realizadas.

e Los aportes que deben tenerse en cuenta en los estudios a los pacientes pos-COVID-19, en
especial los de evolucién mas complicada.

e Otros aportes que brinda la autopsia en general, y en estos casos en particular.

Aportes previos a la COVID-19

Sistema de salud cubano
El sistema de salud cubano, desde sus inicios, debido a la importancia y necesidad de la practica
de la autopsia cre6 las condiciones para realizarlas al mayor nimero de pacientes fallecidos.*?
Desde la década de los afios noventa del siglo XX se procesaron por la Direccion Nacional de
Estadisticas del Ministerio de Salud Publica de Cuba (Minsap), las correspondientes al indice de
autopsias (1A) realizadas en el pais, clasificadas segun grupos de edades y hospitalizados.®) Esas
estadisticas son las mas elevadas del mundo, Unicas de un pais, segln se recoge en la literatura
internacional, a pesar de la disminucion evidenciada en los ltimos afios, agravada por la pandemia,
no obstante la autopsia constituye una fortaleza del sistema de salud cubano.%11213) Esto quedd
demostrado en el estudio a pacientes fallecidos de la COVID-19M%) y es posible afirmar que ratifica

el aporte del papel decisorio del sistema de salud cubano y la practica de la autopsia.
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Autopsias (cantidad y calidad)
De acuerdo con lo expresado en el parrafo anterior, correspondid a los patélogos responder a la
politica ministerial y realizar las autopsias, con calidad. La cantidad se ha argumentado y la calidad
se sustenta por la utilizacion de un sistema automatizado, que cre6 la préctica de codificacion de
los diagnosticos y la organizacion de las causas de muerte, de acuerdo a los criterios de la
Organizacion Mundial de la Salud.*10:15)

Sistema automatizado de registro y control de anatomia patolégica (SARCAP)
Como se sefial6 antes, indujo la codificacion y organizacion de las causas de muerte, segin los
criterios de la OMS. Esto facilita brindar el analisis y conocimiento de los trastornos que llevan a
la muerte de los pacientes.Y) Ademés de que el SARCAP es el sistema que permiti la introduccion,
recuperacion y el procesamiento de la informacion de las 800 autopsias COVID-19 presentadas, se
puede agregar que en estos momentos, Cuba cuenta con una base de datos de 140 017 autopsias,
contenidas en ese sistema.

Ratificacién y elevada frecuencia del dafio multiple de 6rganos (DMO)
El trabajo realizado y su analisis, desde el punto de vista etiopatogénico, confirmé al DMO como
expresion morfoldgica de la respuesta inflamatoria sistémica (RIS). Este proceso se estudio por el
colectivo de autores, desde hace alrededor de 40 afios y se ratificd en la COVID-19. Como parte
de ello, se demostro la utilidad e importancia del sistema de puntuacién para el diagndstico mas
preciso del DMO.31014) | g expresado, ademas de constituir un aporte del trabajo presentado, sirve

de fundamentacion para futuros estudios de situaciones similares.
Aportes propios de la COVID-19

Autopsias minimamente invasivas (AMI)
Se demostr6 no solo la posibilidad de estudiar estos fallecidos, sino su aplicacién en situaciones
similares que puedan presentarse en el futuro.® EI proceder constituy6 un aporte importante, que
permitio el estudio de los 6rganos fundamentales y resulto suficiente para el ajuste al diagnostico
del DMO y las alteraciones producidas por la RIS o el propio virus en los diferentes érganos, como

mas adelante se expresa. La metodologia empleada fue segura para quienes realizaron el proceder

http://scielo.sld.cu
https://revmedmilitar.sld.cu

Bajo licencia Creative Commons @M


http://scielo.sld.cu/
https://revmedmilitar.sld.cu/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Revista Cubana de Medicina Militar

-

2025:54(3):2025076687

y es antecedente para estudiar de manera sistemética a los fallecidos, en el curso de otras epidemias
0 pandemias, ajustada a la situacion particular de cada una.
Organizacién del grupo especial de trabajo de anatomia patologica (GETAP)
Se conformé por patdlogos de probada experiencia en diversas esferas (autopsias, infecciones,
rifones, gastrointestinal). Realiz6 una observacion detallada, se alcanzaron diagndsticos
consensuados, con actualizacion y revision continua de la produccion cientifica que circul6 en
fuentes de informacion cientifica; se sustento en la revisién documental enviada de cada caso y el
estudio de las ld&minas histopatoldgicas procedentes de diversos hospitales de Cuba, de fallecidos
confirmados al SARS-CoV-2. Este grupo representd y defendid los criterios de la especialidad
sobre la enfermedad, a través de publicaciones y presentaciones de resultados en diversos
escenarios. Sus resultados se socializaron en eventos y han sido parte de premios, como el Premio
Anual de Salud y el Premio Academia de Ciencias de Cuba.¥
Alteraciones morfoldgicas encontradas en diferentes 6rganos
Pulmones
Edema pulmonar de permeabilidad (EPP) propio de la COVID-19: desde investigaciones
precedentes, ya la anatomia patoldgica ha defendido el criterio del EPP, como lesion relacionada
con la forma del 6rgano, para responder ante factores causales que provocan RIS vs. el término
descrito de “dafio alveolar difuso”.*® El EPP responde al proceso patogénico que lo produce; sin
embargo, en la presente enfermedad, se observaron caracteristicas propias, que permitieron
establecer los patrones asociados a la evolucion de los fallecidos y fue pauta para organizar el
cronopatograma en las causas de muerte.*®
Trombosis pulmonar: la presencia de trombos pulmonares in situ, en varios lébulos, con lesiones
del endotelio vascular, similares a los descritos en la literatura,®? por la accion del virus. Difiere
de los clasicos tromboembolismos pulmonares, que antes se describian como causas de muerte.
Rifiones
Lesiones agudas: vacuolizacion no isométrica de las células epiteliales tubulares con la
simplificacion del epitelio tubular proximal, la necrosis tubular aguda (NTA) de moderada a intensa

y la microangiopatia trombotica."18:19)
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Lesiones crénicas: fibrosis intersticial de moderada a intensa, atrofia tubular de moderada a intensa,

en casos sin diagnostico de enfermedad renal cronica. Se corroboré la importancia del estudio del
sindrome corazon-rifion en estos fallecidos, como una linea nueva de investigacion en la
especialidad.®”

Higado
Necrosis hepatica confluente y en puente: lesién observada con frecuencia, en ocasiones hasta
submasiva.
Esteatosis hepatica a microgotas: expresion de la respuesta aguda al dafio sistémico.
Hepatitis reactiva: expresion de la disrectividad inmune propia de la respuesta inflamatoria
sistémica; efecto de los multiples mediadores circulantes en estos pacientes, complicados por la
enfermedad.(420)

Corazon
Miocarditis, cambios miocardicos frecuente en enfermedades virales.®®
Auricula derecha: la revision macroscopica de la auricula derecha y su auriculilla, fue insertado en
el transcurso del estudio de estos fallecidos por la COVID-19, y se ha convertido en una nueva
investigacion para el colectivo de trabajo.
Infartos miocardicos: cambios de isquemia muy recientes, corroborados por estudios de
autofluorescencia.
Cambios de degeneracion de cardiomiocitos: descripcion insertada en los diagnosticos de casos en
quienes se observaron alteraciones morfoldgicas similares a las de lesiones isquémicas recientes,
con autofluorescencia negativa.V

Bazo

Disreactividad del sistema inmune: el estudio del tejido linfoide se pudo realizar en todos los casos
a través del bazo, 6rgano mas accesible en estas AMI. La friabilidad del 6rgano fue muy frecuente
en el estudio macroscopico. En la histopatologia, desde la hiperplasia linfoide, hasta la marcada
deplecion linfoide, expresion morfoldgica de la disreactividad que condiciona la evolucion

desfavorable del paciente con la enfermedad.®42?
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ileon

fleon terminal: fue un estudio sistematico que se incorpor6 en las AMI, como parte de las
inquietudes investigativas, en relacion con los metabolitos de los &cidos biliares y su accién en la
RIS provocada por la COVID-19. Los cambios de atrofia e ileitis observados, en un area rica en
receptores ACEZ2, sustentan la explicacion sobre la accion del virus en esta area, puerta de entrada
de mediadores a la circulacion y sus efectos deletéreos secundarios.®®

Encéfalo
Edema cerebral: presente en los casos en los cuales se logro la extraccion del 6rgano.

Lesiones hipoxicas cerebrales: esta fue una complicacion frecuente en la mayoria de los estudios
realizados del 6rgano, sobre todo en los fallecidos en las fechas de circulacion de las cepas B y 8.%%
Causas de muerte y otros aspectos
La organizacién del cronopatograma en el estudio de estos fallecidos, logré identificar los
fallecidos por la COVID-19 como causa bésica o contribuyente de muerte, 0 por otras causas, en
pacientes confirmados al SARS-CoV-2, sin expresion morfoldgica de la enfermedad. EIl DMO
confirmado en mas del 90 %, en los otros diagnosticos sefialados con las alteraciones descritas en

los diferentes 6rganos estudiados.®)

COVID-19 como modelo del DMO ha superado a la enfermedad por quemaduras
Hasta la llegada de la pandemia y comenzar el estudio de las autopsias de los fallecidos de
[aCOVID-19, la enfermedad por quemaduras era el modelo idéneo para el estudio del DMOA. Al
estudiar los casos durante la pandemia se demostrd, que las alteraciones producidas en los distintos
organos estudiados, por su intensidad y clara evidencia, permiten afirmar que la COVID-19 ha
superado a la enfermedad por quemaduras como modelo ideal del DMO.®

Cepas: brindo informacion segura en las diferentes cepas
El estudio de las autopsias de la COVID-19 permitio establecer las diferencias morfologicas
ocasionadas por las varias cepas del SARS-CoV-2. Durante la circulacion de las cepas B y 6 se

observaron las mayores lesiones y complicaciones en las autopsias estudiadas.®®
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Tormenta de mediadores vs. tormenta de citoquinas

Desde los comienzos del estudio del DMO se sospechaba que, en la RIS, méas que una tormenta de
citoquinas, presentaba una tormenta de mediadores. El estudio realizado y presentado en esta obra,
en especial el relacionado con los metabolitos de los &cidos biliares, permiten afirmar con veracidad
la anterior sospecha, maxime si se tiene en cuenta que estudios posteriores deben encontrar otros

mediadores aun no descubiertos. 423
Aportes pos-COVID-19

Advertencia de la importancia del seguimiento de los pacientes pos-COVID-19
Quizas el méas importante, por la necesidad de atencion para evitar muertes prevenibles. Las
alteraciones encontradas en diferentes érganos: pulmones, corazén, rifiones, encéfalo; demostradas
y explicadas permiten deducir que, aquellos pacientes que sobrevivieron, a pesar de la gravedad de
su evolucion, han quedado con dafios en estos Organos, de modo tal que es necesario un
seguimiento atento para evitar complicaciones que pudieran ser mortales, como la muerte subita
cardiovascular. Desde la actividad formativa del pregrado, hay que inculcar a los estudiantes, la
busqueda activa en el interrogatorio, acerca de si tuvo la enfermedad, y explorar el grado de
complicacion presentado.

Otros aspectos generales de las autopsias

Confirmacion vy ratificacion del valor de la autopsia en la docencia: durante y después de la
pandemia, las experiencias aprendidas se transmitieron no solo al personal médico interesado, sino
también a los alumnos y residentes. Incluso a estos Gltimos, en el curso que reciben sobre autopsia
y base de datos, se tom6 como bésica la referencia a los casos de SARS-CoV-2.16)

Revel6 inexactitudes de los diagndsticos médicos de causas de muerte: al comparar y evaluar los
diagnosticos de causas de muerte clinicos, con los anatomopatolégicos; se ha comprobado que cada
cuatro autopsias, una detecta discrepancias diagnosticas.) En estos casos, y es ldgico, por ser una
enfermedad especifica, las discrepancias fueron menores en las causas basicas. Esto también
obedecid a las ensefianzas antes expresadas.

Sirvio de entrenamiento para el correcto llenado del certificado de defuncion: fue indudable la

mejoria de los llenados de los certificados medicos de defuncion durante la pandemia. Los
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resultados obtenidos constituyen fuente de informacién para presentaciones en eventos y

publicaciones en revistas: se han presentado y publicado varios trabajos, en diferentes eventos y se
han obtenido premios (como el Anual de Salud en el 2022, 2023 y 2024 del Minsap, y el de la
Academia de Ciencias de Cuba, en 2022 y 2024) y se han realizado 25 articulos publicados, con
mayor frecuencia en revistas cubanas.

Tanto los medicos asistenciales como los pacientes se beneficiaron de la experiencia. Un ejemplo
lo constituyen los casos con diagnosticos de rasgo falciforme, que permite el estudio a los
familiares de los fallecidos, para la busqueda de ayuda genética y prever nuevas muertes similares.
Permitid corroborar la adecuada atencion por la especialidad, al enfrentar la pandemia y vencer
temores infundados: el temor inicial en Cuba, que en otros paises fue permanente, se superé al
confirmarse que, al tomar las medidas de bioseguridad adecuadas, los riesgos son minimos. Asi,
fue posible realizar un nimero elevado de autopsias e incluso el estudio por el GETAP.

Al detectar errores e insuficiencias, se favorecio su disminucion o eliminacion: ademéas de las
ensefianzas ya expresadas, para el personal médico y pacientes, se aprendid, desde el hacer
cotidiano de esos dias, sin experiencias previas en Cuba ni en el mundo. La realizacion de las AMI
permitié superar limitaciones, como el estudio de un mayor ndmero de muestras, que se
incorporaron al estudio, como el ileon y el encéfalo.

Estimul6 la innovacion: se adecud un aditamento para la extraccion del encéfalo y permitir el
estudio del 6rgano. Se comentd su importancia como causa de muerte y posibles alteraciones pos-
COVID-19. Esta innovacion se reconocié y estimuld por la Asociacion Nacional de Innovadores y
Racionalizadores de Cuba (ANIR).

Facilitd materiales para investigaciones: las muestras de tejido, obtenidas durante las AMI,
sirvieron para investigaciones adicionales; incluso de centros de investigaciones de Cuba, que solo
podian obtenerlas por esta via.

Evaluo nuevos diagndsticos y actividades terapéuticas: estos aspectos se demostraron en los
capitulos correspondientes relacionados del libro en edicion, con las puérperas y los metabolitos

de los acidos biliares; que también se confirmaron en el estudio de los pulmones y otros 6rganos.
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Facilito la eliminacion correcta de los restos mortuorios: al realizarse la autopsia, se facilita la

incineracion. En los casos de AMI, el material biologico quedaba dentro del cadaver y la bolsa. La
desinfeccion se aplicaba sobre la bolsa cerrada, por lo que la eliminacion de los restos mortuorios
se conduce correctamente.

Orientd para lograr mayor calidad de la autopsia: el estudio realizado estimul6 el diagndstico
preciso de las alteraciones encontradas en los distintos 6rganos, oriento para mayor calidad de las
autopsias, no solo de los fallecidos por [aCOVID-19, sino de las autopsias en general.

Se confirmd la hipétesis del uso de inmunomoduladores y oxigenacién complementaria, en el
tratamiento de la RIS, en especial, Jusvinza y ozono, pendiente de los ensayos clinicos
correspondientes. ?6:2")

Garantizo que la informacion obtenida, sirviera para la calidad del trabajo médico, de utilidad para
la familia y la sociedad. Estos aspectos confirman lo planteado en el libro “La autopsia. Garantia
de calidad en la medicina”, acerca de los beneficios que brinda la autopsia.?

El estudio de las autopsias realizadas a pacientes fallecidos por la COVID-19, ratifica la
importancia y necesidad de la practica de la autopsia; no solo posible, sino imprescindible. Este
hecho se confirmé en el curso de una pandemia, por una enfermedad desconocida, que demostrd,
a través de las AMI realizadas; estudios llevados a cabo por un grupo de pat6logos, expertos en la
materia estudiada, y de esta forma demostrados los aportes antes sefialados, que la sociedad debe
poner en practica con inmediatez. De esta forma, se espera cumplir el precepto de que estudiando
la muerte se preserva la vida.

Las autopsias, aunque incompletas, fueron necesarias en el estudio de la enfermedad, para
esclarecer las causas de muerte y reorientar tratamientos, exponer la necesidad del seguimiento de
enfermos pos-COVID-19, en particular a los de evolucion mas complicada. Permiti6é profundizar
en el conocimiento de la respuesta inflamatoria, sus manifestaciones morfoldgicas en las
enfermedades infecciosas, como preparacion para futuras pandemias y el posible tratamiento
efectivo con el uso de Jusvinza, ozono u otros inmunomoduladores. Los autores esperan estos
aportes sirvan para enriquecer los conocimientos sobre la COVID-19 y estar mejor preparados para

el futuro, en esta y otras enfermedades infecciosas.
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