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COVID-19: crisis mundial por un nuevo coronavirus

emergente (SARS-CoV-2)

COVID-19: munduko krisia goraka doan koronabirus berri batengatik (SARS-CoV-2)
COVID-19: global crisis due to a new emerging coronavirus (SARS-CoV-2)

Se estima que tres de cada cuatro enfermedades emer-
gentes para la salud humana se originan en reservorios
animales!. Entre los microorganismos emergentes los
virus zoondticos ocupan un papel importante y, entre
ellos, se encuentran los coronavirus. Hasta la emergen-
cia del SARS-CoV en 2002 (SARS, Sindrome Respiratorio
Agudo Severo), se conocian dos coronavirus endémicos
(HCoV-229E y HCoV-0C43) que habian saltado tiempo
atras desde sus reservorios a las poblaciones humanas,
y que no han generado una gran preocupacion, ya que
la gran mayoria de las infecciones que causan son leves
(salvo huéspedes inmunocomprometidos). Pero esta
perspectiva cambid en 2002 por la elevada mortalidad
del SARS-CoV (en torno al 10%) y posteriormente, en
2012, la emergencia del denominado Coronavirus del
Sindrome Respiratorio de Oriente Medio, MERS-CoV
(mortalidad atribuida en torno al 35%). Otros dos co-
ronavirus considerados endémicos fueron aislados en
2004 (HCoV-NL63) y 2005 (HCoV-HKU1).

El brote por el nuevo coronavirus al que nos enfren-
tamos ahora se inici6 en China a finales de 2019 (el 8
de diciembre de 2019 apareci6 el primer paciente sin-
tomatico). Los primeros 27 casos de neumonia estaban
agrupados con una exposicion comun a un mercado de
Wuhan, por lo que se piensa que algin animal presente
en dicho mercado pudo ser la fuente de los primeros
contagios (el pangolin u otros), pero esto esta ain por
determinar. El aislamiento y la identificacion del nuevo
virus, denominado actualmente SARS-CoV-2, fue comu-
nicada el 7 de enero y el 12 de enero se comunic6 la se-
cuenciacion del genoma del virus? Esto ha permitido

determinar el parentesco genético del virus con otros
coronavirus, conocer y comparar los genes que lo cons-
tituyen, estudiar las mutaciones que el virus sufre y
también generar herramientas de diagnéstico molecu-
lar, de las que ha podido disponerse con mucha rapidez.
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) calificé
como pandemia el brote el dia 11 de marzo de 2020. La
declaracion se produjo después de que, en dos semanas,
se hubieran multiplicado por 13 el nimero de casos
fuera de China y se hubieran triplicado el numero de pa-
ises afectados. La OMS manifesto estar “profundamente
preocupada tanto por los alarmantes niveles de propa-
gacion y gravedad, como por los alarmantes niveles de
inaccién”. En el momento de la declaracién de pandemia
los casos superaban en el mundo los 120.000, con 4.380
muertes notificadas. La anterior declaracion de pande-
mia ocurrié en junio de 2009, por la emergencia del
virus gripal A (H1N1).

La infeccion y enfermedad por este coronavirus
(COVID-19) puede ocurrir a cualquier edad. El tiempo
medio de incubacidn estimado es de 5 a 6 dias (rango
de 1 a 14, incluso 24 dias segln algunos datos). De
acuerdo con el Centro Europeo para la Prevenciéon y
Control de la Enfermedad (ECDC), los analisis de los
casos en China evidencian que la infeccidon por este
virus se manifiesta como una enfermedad leve, (es
decir, no neumonia o neumonia leve) en alrededor del
80% de los casos, que en su gran mayoria curan; el 14%
desarrolla una enfermedad mas grave y el 6% experi-
menta una evolucion clinica critica. El analisis de casos
en la Unidn Europea, indica que el 30% son hospitali-
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zados y el 4% requieren cuidados intensivos®. Todas
estas cifras, sin embargo, estan siendo revisadas conti-
nuamente.

El nimero Ro (promedio de casos secundarios a
partir de un caso) que mide la transmisibilidad esta es-
timado para este brote entre 2 y 3 (la gripe estacional
tiene un Ro entre 1,1 y 1,5). En una poblacién en la que
probablemente no existe ninguna inmunidad, puede es-
timarse que el 60%-70% de la poblacién acabaria re-
sultando infectada sin medidas de contencién®.
Respecto a como influya la llegada del verano, algunos
expertos estiman que con un Ro entre 2 y 3, es muy
poco probable que, aunque el virus fuera sensible y la
transmision disminuyera, esto fuera suficiente para ter-
minar con el brote.

A falta de tratamientos eficaces ni vacunas disponi-
bles, la inica medida posible para atajar esta pandemia
es identificar los casos y aislarlos y reducir todo lo po-
sible los contactos personales para minimizar la trans-
mision. Esta estrategia ha sido implementada
progresivamente, aunque de forma desigual por los pa-
ises distintos paises afectados. A principios de febrero,
China establecié medidas draconianas de contencién de
la epidemia que han afectado a 60 millones de personas.
Dos meses mas tarde, el nimero de casos nuevos autdc-
tonos que China notifica son muy pocos, y empiezan a
relajarse las medidas de contencién en ese pais. Hasta
el momento, aparte de China, Corea del Sur es el pais
que parece haber tenido mas éxito en la contencién de
los casos.

En este momento, los casos aumentan en casi todos
los paises del mundo y Europa es un foco principal de
transmisidn, por lo que las autoridades sanitarias euro-
peas han emitido hace ya unos dias un listado de medi-
das de control a implementar en los paises europeos*.
En este momento Italia y Espafia son los paises que pre-
sentan los nimeros mas elevados de casos notificados.
En Espafia, ante el rapido crecimiento de la epidemia,
el sdbado 14 de marzo, el Gobierno aprobé el decreto
por el que se declard el estado de alarma, que implica
la adopcion de fuertes medidas de confinamiento de
toda la ciudadania. La aplicacion de dichas medidas se
ha ampliado de dos a cuatro semanas. Estamos en una
situacién de emergencia, con una gran complejidad po-
litica en nuestro Estado descentralizado, que esta im-
pactando de forma importante en gran cantidad de
aspectos nuestras vidas, incluido un fuerte impacto eco-
némico, pero en la que se ha determinado que el bien
principal a preservar es la salud de los ciudadanos. Para
ese objetivo prioritario es imprescindible lograr que los
medios asistenciales, publicos y privados, sean capaces
de absorber la carga extraordinaria que estan reci-
biendo, especialmente las unidades de cuidados inten-
sivos, que son claves para la supervivencia de muchos
pacientes. Se hace totalmente necesario reducir la
transmisién y lograr que la curva epidémica no as-
cienda tanto y tan rapidamente para hacer mas mane-
jable el brote, si bien podrian producirse repuntes
cuando las medidas de contencién se relajen. Ya que la
enfermedad grave y la muerte son mas comunes entre

las personas mayores y los que tienen otras condiciones
subyacentes crénicas, estos colectivos deberian prote-
gerse especialmente. Preocupa especialmente en este
momento en nuestro pais el elevado ntimero de infec-
ciones que estan afectando al personal sanitario.

Sabemos que el SARS-CoV-2, es un betacoronavirus
con un 70-79% de homologia genética con el SARS-CoV,
del 2002 emergido también en China. Sabemos que se-
guramente su reservorio principal son los murciélagos.
En estos y quizas en otros reservorios animales, este
virus experimenta continuas mutaciones que le han
permitido en un momento dado “derramarse” sobre la
poblacién humana. Este nuevo virus utiliza el mismo re-
ceptor celular que el SARS-CoV: el enzima ACE-2, (con-
vertasa de la angiotensina), presente en diferentes
células, entre ellas, el epitelio respiratorio, sobre todo
inferior. La fuerza con la que la espicula del SARS-CoV-
2 se une a la ACE-2 es 10 veces superior a la que expe-
rimenta el SARS-CoV y ésta quizas sea una de las
razones por las que este nuevo virus es mucho mas efi-
caz transmitiéndose entre personas que el surgido en
2002, el cual causé, entre finales de 2002 y mediados
de 2004, 8.422 casos de SARS con 916 muertes en 29
paises. La glicoproteina “espicula” (S) del nuevo coro-
navirus difiere de la de parientes cercanos, y al parecer
tiene un sitio que se activa por una enzima llamada fu-
rina. Esto puede ser significativo porque la furina se en-
cuentra en muchos tejidos humanos, incluyendo
pulmones, higado e intestino delgado. La trascendencia
de este descubrimiento en cuanto a la infectividad de
este virus esta alin por determinar®. El conocimiento de
la manera en que el virus entra en las células es una
puerta abierta al desarrollo de terapias, principalmente
en forma de anticuerpos monoclonales.

Sin embargo, alin estan sin establecer definitiva-
mente ciertas cuestiones importantes para comprender
este brote. En primer lugar, cudl es la letalidad de este
nuevo agente. Las cifras actuales, procedentes de los
distintos paises, son muy variables. Con los datos del 28
de marzo, la letalidad para China era del 4,02 %; para
Corea del Sur, del 1,6 %; para Espafia, del 8,3 %; la
media de la Unién Europea y Reino Unido, del 5,4%°%7.
Estas cifras estan calculadas dividiendo el niimero de
muertes por el nimero de casos de COVID-19 notifica-
dos, por lo que numerosos factores pueden influir en la
variabilidad que vemos, por ejemplo, el nimero de test
diagndsticos realizados y los criterios empleados. Este
parametro sera dificil de establecer en tanto el brote no
se cierre.

En segundo lugar, es importante saber cuanto
tiempo antes de aparecer los sintomas puede transmi-
tirse la infeccién (latencia) y durante cuanto tiempo se
transmite. Se concluye actualmente, que la transmision
de la infeccién ocurre fundamentalmente en la primera
semana de la presentacion de los sintomas, desde 1-2
dias antes de los mismos y hasta 6 dias después. En los
casos mas graves esta transmision seria mas intensa y
mas duradera.

En tercer lugar, es fundamental establecer cudntas
infecciones asintomaticas hay para conocer qué canti-



dad de poblacién ha estado en contacto con el virus y
cudl es el papel de los asintomaticos en la transmision,
ya que el control inicamente de los casos sintomaticos
podria no ser suficiente. Los test diagndsticos, tanto di-
rectos como indirectos (RT-PCR, deteccién de antigeno
y deteccion de anticuerpos), sensibles, especificos, ra-
pidos y en numero suficiente son fundamentales para
un diagnéstico mas rapido y para que una mayor canti-
dad de poblacion pueda ser evaluada y asi tener una
mejor aproximacidn a la realidad de esta epidemia en
nuestro pais. Segun algunos estudios, cuando sufrimos
la infeccién producimos anticuerpos neutralizantes que
nos proporcionan inmunidad, cuya duracién esta por
establecer. Esta inmunidad da soporte para una posible
vacuna, que, sin embargo, no podemos esperar a corto
plazo. Por otro lado, es muy importante conocer qué
cantidad de la poblacién presenta dichos anticuerpos
protectores para tener una idea mas exacta de las di-
mensiones que esta teniendo el brote y también de cara
a un posible futuro brote.

Como se ha mencionado, no existe ninguna alterna-
tiva terapéutica cuya eficacia y seguridad esté probada
en ensayos clinicos. Existen en marcha varios de estos
ensayos, para evaluar algunos tratamientos como la clo-
roquina y sobre todo la hidroxicloroquina. También se
estan ensayando lopinavir/ritonavir (inhibidores de las
proteasas utilizados en el tratamiento de la infeccion
por VIH), umifenovir (tratamiento para la gripe utili-
zado en Rusia y China) y el fapiravir (antiviral experi-
mental contra virus RNA) asi como algunos anticuerpos
monoclonales de distinto tipo, como el tocilizumab que
bloqueala IL-6 y otros. El remdesivir, evaluado en el tra-
tamiento del Ebola, ha mostrado eficacia en ensayos
preclinicos contra el SARS-CoV y el MERS-CoV y contra
el SARS-CoV-2. En el mes de abril se esperan los resul-
tados de un ensayo clinico con este fairmaco. A la espera
de los resultados, algunos de estos tratamientos se
estan utilizando ya en clinica, de acuerdo a recomenda-
ciones consensuadas. También se estan ensayando tra-
tamientos con sueros de convalecientes.

Por lo que respecta al futuro, una vez pasado el
brote, podrian contemplarse dos escenarios. Una posi-
bilidad que parece poco probable es que el virus deje
de circular completamente, del mismo modo que ocu-
rrié con el SARS-CoV de 2002, del que actualmente no
se notifican casos. La segunda, seguramente mas pro-
bable, es que este nuevo virus permanezca circulando
entre la poblacién como lo hacen otros virus. Por otro
lado, en funcién de cdmo este nuevo virus se comporte
frente a al tiempo mas caluroso y huimedo del verano,
podria pasar a ser un virus respiratorio estacional,
como los virus gripales o el virus respiratorio sincitial
y los otros cuatro coronavirus ya mencionados. La afec-
tacion de la poblacion dependera también de la dura-
cion de la inmunidad que la infeccién deje. Si esta
inmunidad no fuera de larga duracidn, o si el virus mu-
tara, las reinfecciones seran posibles a lo largo de la
vida, al igual que ocurre con el virus respiratorio sinci-
tial, la gripe estacional y los coronavirus endémicos. En
este escenario también seria posible pensar en una

mayor adaptacion de estos virus con una atenuacién de
la virulencia, gracias a su mutabilidad, aunque esta no
es tan alta como en los virus gripales.

Una crisis como esta es en dltimo término un test
para todo el funcionamiento de la sociedad en todos sus
aspectos, a nivel de paises y también de la comunidad
internacional, y pone en primer término la importancia
de contar con un buen sistema sanitario publico bien
dotado, asi como de sistemas de preparacion frente a
pandemias. A fecha de 29 de marzo, estamos empe-
zando a ver los resultados de estas fuertes medidas res-
trictivas, pero existe una gran preocupacion por la
ocupacion de las UCI. Hay que subrayar la importancia
de la responsabilidad individual y el interés colectivo.
Serd interesante en el futuro estudiar el impacto psico-
l6gico que las medidas adoptadas puedan haber tenido
y como pueda mitigarse dicho impacto, dada la necesi-
dad las mismas®.

Otras alertas infecciosas, epidemias o pandemias
han ocurrido en el pasado (HIV, Ebola, virus gripales,
por ejemplo) y otras surgiran en el futuro. La emergen-
cia de este virus ha evidenciado nuestra vulnerabilidad
y hemos de ser muy conscientes de que el mundo fun-
ciona como un todo, en especial para los agentes infec-
ciosos. Al mismo tiempo, sabemos que los posibles
paliativos vendran de la ciencia. Hoy nadie puede pre-
decir el curso de esta pandemia ni sus consecuencias
ultimas. Quizas la huella que deje sea mas profunda de
lo imaginamos pero, en cualquier caso, hemos de tener
la conviccion de que, al menos desde el punto de vista
sanitario, estamos actuando racionalmente, conforme
a las evidencias cientificas de que disponemos, para
afrontar esta pandemia que ha puesto en crisis al
mundo entero.
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