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Resumen

A fines de diciembre de 2019, se informé en Wuhan (China)
sobre un grupo de pacientes con “neumonia atipica” de etiolo-
gia viral. Ahora sabemos que la enfermedad por coronavirus
2019 (COVID-19) es provocada por el nuevo coronavirus SARS-
CoV-2, que produce una enfermedad aguda con predileccion
respiratoria y de elevada contagiosidad, cuyo origen es resul-
tado de una seleccion natural entre especies. La Organizacion
Mundial de la Salud declard este evento como una emergencia
de salud publica de interés global. La presentacidn clinica es
diversa y se manifiesta en personas asintomaticas o con enfer-
medad leve autolimitada del tracto respiratorio superior hasta
aquellas que desarrollan una neumonia intersticial progresiva y
grave, con evolucion a insuficiencia multiorgdnica y muerte. No
se cuenta a la fecha con tratamiento especifico. Las medidas
epidemioldgicas de distanciamiento social, lavado de manos y
uso de equipo de proteccion personal disminuyen la disemina-
cion de este virus entre la poblacion. Esta revision tuvo la fina-
lidad de hacer una descripcion de la informacion existente
acerca del SARS-CoV-2 y la pandemia de COVID-19 que per-
mita al personal de salud comprender mejor el origen, la epi-
demiologia, el cuadro clinico, el diagndstico y los tratamientos
experimentales actuales para esta nueva enfermedad, para lo
cual se realizo una evaluacion de la informacion bibliogrdfica
con los términos coronavirus, COVID-19 y SARS-CoV-2 en las
bases de datos especializadas en idioma inglés y espafiol.

Palabras clave: Infecciones por Coronavirus; Coronavirus;
Pandemias

Abstract

In late December 2019, a group of patients with “atypical
pneumonia” of viral etiology was reported in Wuhan, China.
We now know that coronavirus disease 2019 (COVID-19) is
caused by the new coronavirus SARS-CoV-2 that produces
an acute disease with respiratory predilection and high con-
tagiousness, whose origin is the result of natural selection
between species. The World Health Organization declared
this event as a public health emergency of global concern.
The clinical presentation is diverse, from asymptomatic or
mildly self-limiting upper respiratory tract disease to the de-
velopment of severe and progressive interstitial pneumonia
with the development of multiple organ failure and death. To
date there is no specific treatment. Epidemiological measures
of social distancing, hand washing and the use of personal
protective equipment reduce the spread of this virus in the
population. The aim of this review was to describe the existing
information about SARS-CoV-2 and the COVID-19 pandemic,
which allows health personnel to better understand the origin,
epidemiology, clinical evolution, diagnosis, and current expe-
rimental treatments for this new disease. Therefore, it was
carried out an evaluation of the bibliographic information with
the terms coronavirus, COVID-19, and SARS-CoV-2 in the
specialized databases in English and Spanish.
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Desde sus inicios, la humanidad se ha visto afectada
por agentes infecciosos condicionantes de infecciones
que han originado epidemias.! Entre estas enfermeda-
des destacan las infecciones virales, las cuales en las
ultimas décadas han cruzado los limites entre especies
y, por lo tanto, han originado enfermedades nuevas,
como la actual pandemia por el COVID-19, que se ha
convertido en una emergencia de salud global.>® Se
desconoce el origen de este nuevo virus, pero la teoria
més aceptada sugiere que se origind en animales sal-
vajes (murciélagos y pangolines) y pasé después a los
humanos por medio de un huésped intermediario.

Durante décadas, los coronavirus humanos habian
sido considerados patégenos intrascendentes por ser
causantes de infecciones respiratorias altas leves o
cuadros enterales,* hecho modificado en el reciente
siglo con el surgimiento de infecciones virales pandé-
micas, dado que en las dos Ultimas décadas los coro-
navirus han ocasionado tres pandemias a gran escala:
el sindrome respiratorio agudo grave (SARS, por sus
siglas en inglés: Severe Acute Respiratory Syndrome),®
el sindrome respiratorio del medio oriente (MERS:
Middle East Respiratory Syndrome) y recientemente la
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19), provo-
cada por el SARS-CoV-2.5

El comportamiento clinico y la acelerada disemina-
cion de esta nueva enfermedad ha puesto en alerta a
la comunidad médica mundial y ha generado una situa-
ciéon de alarma en la mayoria de las naciones del
mundo, asi como en las instituciones de salud, el per-
sonal de la salud, los cientificos, las universidades, los
centros de investigacion, la industria farmacéutica y la
poblacion en general, lo cual ha originado una cre-
ciente necesidad de comprender esta nueva enferme-
dad. Por tal motivo, nos propusimos realizar una
revision del conocimiento cientifico actual de esta
nueva enfermedad por coronavirus a partir de la infor-
macion existente.

Metodologia

Se realizd una busqueda bibliohemerografica acerca
de los términos coronavirus, COVID-19 y SARS-CoV-2
en las siguientes bases de datos: MedLine (PubMed;
www.ncbi.nim.nih.gov), Scientific Electronic Library
Online (SciELO; www.scielo.org), ScienceDirect (www.
sciencedirect.com), indice de Revistas Médicas
Latinoamericanas (IMBIOMED; www.imbiomed.com.
mx) y las compilaciones incluidas en Journal of the
American Medical Association (JAMA; www.jamane-
twork.com), New England Journal of Medicine (NEJM;

www.nejm.org), The Lancet (www.thelancet.com),
Nature (www.nature.com) y Science (www.science-
mag.org), durante el periodo comprendido entre 2018
y 2020 en los idiomas inglés y espafol. Para la selec-
cion de los articulos se tomd en cuenta que tuvieran
entre sus objetivos abordar empiricamente el origen,
las caracteristicas clinicas, los métodos diagndsticos y
los tratamientos disponibles para la infeccion por
SARS-CoV-2 y en especifico lo relacionado con la
enfermedad COVID-19. Se excluyeron los estudios en
los que la metodologia y la seleccion de los sujetos de
estudio no eran claras. Adicionalmente, se revisaron
las referencias bibliogréficas de los articulos para iden-
tificar otros que no se hubieran encontrado en las
bases de datos consultadas. Se considerd que existia
alguna diferencia o asociacién cuando los estudios
reportaban un valor de p < 0.05 (cuando se compara-
ban proporciones, tasas o promedios) o intervalos de
confianza que no contenian la unidad.

Definicion de la enfermedad

La enfermedad por coronavirus 2019 o COVID-19
(CO hace referencia a corona, VI a virus, D a disease,
que en inglés significa enfermedad y 19, que se refiere
al afo en que aparecié por primera vez: 2079) es una
infeccion viral aguda emergente causada por el virus
SARS-CoV-2, inicialmente conocido como coronavirus
humano 2019 (HCoV-19),”8 que produce infeccion res-
piratoria aguda de gran contagiosidad y que, en algu-
nos casos, provoca neumonia intersticial grave; tiene
una mortalidad de leve a moderada. La enfermedad se
descubrié en personas que acudieron a un mercado
de mariscos en la ciudad de Wuhan, China, en diciem-
bre de 2019.°

Antecedentes

En diciembre de 2019, la Comision Municipal de
Salud y Sanidad de Wuhan, China, informé acerca de
una serie de casos de pacientes con neumonia atipica
de etiologia desconocida. La mayoria de los casos
tenian el antecedente de exposicion comdn a un mer-
cado mayorista de mariscos y animales.'® Los resulta-
dos de la secuenciacion del genoma viral, lanzados el
10 de enero de 2020, mostraron que el brote de neu-
monia estaba relacionado con un nuevo coronavirus,
llamado en ese momento coronavirus 2019 (2019-
nCoV), cuya secuencia genética es homologa a la del
coronavirus que causa el SARS." En enero del 2020,
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) declard la
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Figura 1. Proteinas estructurales del SARS-CoV-2.

alerta sanitaria internacional y fue hasta el 11 de marzo
del mismo afo cuando declar6 el brote como una pan-
demia global."

Taxonomia del nuevo SARS-CoV-2

La familia Coronaviridae es una subfamilia de virus
ARN monocatenarios positivos. Se dividen en cuatro
géneros: Alfa, Beta, Delta y Gamma, de los cuales se
sabe que los coronavirus Alfa y Beta infectan al ser
humano.’®™ Estructuralmente son virus esféricos de
0.1 a 0.16 um de diametro, con espigas grandes en
forma de corona alrededor del virion, con una nucleo-
capside;""®la informacion genética del virus esté codi-
ficada en ARN de cadena sencilla en sentido positivo,
que pueden ser inmediatamente traducidos por la
célula hospedera, a diferencia del ARN viral negativo,
que es complementario del ARNm y, por lo tanto, debe
convertirse en ARN positivo por una AR polimerasa
antes de la traduccion.'®

Los coronavirus humanos (hCoV) de acuerdo con el
grado de patogenicidad y virulencia se pueden dividir
en poco o altamente patégenos. Los hCoV de baja
patogenicidad (hCoV-229E, hCoV-0C43, hCoV-NL63 y
hCoV-HKU) infectan el tracto respiratorio superior y
causan enfermedades respiratorias leves, similares al
resfriado comun, a diferencia de los hCoV altamente

patégenos, como el SARS-CoV, causante del SARS, y
el MERS-CoV, causante del MERS, los cuales provo-
can predominantemente infecciones de vias respirato-
rias inferiores y neumonias intersticiales.!”

El coronavirus SARS-CoV-2 supone una nueva ver-
sién de esta familia de virus. Es el séptimo coronavirus
aislado y capaz de provocar infecciones en humanos;
su genoma codifica cuatro proteinas estructurales: la
proteina S (spike protein), la proteina E (envelope), la
proteina M (membrane) y la proteina N (nucleocap-
sid).!% La proteina S se encarga de la unioén del receptor
y la posterior entrada viral en las células huésped. Las
glucoproteinas M y E desempefian un papel importante
en el ensamblaje viral y la proteina N es necesaria para
la sintesis de ARN.'® Existen otras 16 proteinas no
estructurales que participan en la transcripcion y repli-
cacion viral, como la helicasa y la ARN polimerasa
dependiente de ARN (Fig. 1)."°

Estructura del coronavirus SARS-CoV-2, donde se
observa la nucleocapside conformada por RNA viral y
la proteina N, su envoltura que describe las distintas
proteinas estructurales que posee (S, E y M) y que se
asemejan a una corona solar

Se ha postulado que este virus fue fabricado por
manipulacion genética; sin embargo, no existe eviden-
cia cientifica que apoye este hecho.?® Su aparicion
pudo haber existido en dos escenarios que pueden
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explicar de manera plausible el origen del SARS-
CoV-2: 1) seleccion natural en un huésped animal antes
de la transferencia zoonética y 2) seleccion natural en
humanos después de la transferencia zoondtica.?°

La evidencia actual sugiere que dada la similitud del
SARS-CoV-2 con los coronavirus del SARS-CoV es
probable que los murciélagos sirvan como reservorios
definitivos, ya que el genoma del SARS-CoV es 96%
idéntico al coronavirus del murciélago; la enfermedad
seria después transmitida a alguna especie animal
(huésped intermediario) de consumo humano, con lo
cual se desarrollaria una transferencia zoonética.?® El
virus después desarrollaria las caracteristicas gendmi-
cas del huésped (mutaciones en la proteina espiga
adecuada para unirse al receptor ACE2 humano) a
través de la adaptacion y transmision no detectada de
humano a humano.?®

Transmision viral

Los coronavirus infectan una variedad de especies
huésped de vertebrados, incluidos los humanos
(Fig. 2).17

Teoria de origen del virus SARS-CoV-2 a través un
mecanismo de seleccion natural interespecie, mediante
una seleccién natural en un huésped animal antes de
la transferencia zoondtica al ser humano.

Transmision de animal a humano

El origen primario y mas probable de esta nueva
enfermedad producida por el SARS-CoV-2 es animal.
El modo en que pudo transmitirse este virus de los
animales al humano ya se menciond. Todo apunta al
contacto directo con los animales infectados o sus
secreciones.'%:21

Transmision de humano a humano

La via de transmision mas probable del SARS-CoV-2
es por contacto directo, a través de secreciones en
aerosol que contienen particulas de alrededor de 5 um
de diametro, en distancias cortas (de 1.5 a 2 metros)
y por contacto directo en artefactos o superficies con-
taminados por dichas secreciones.?>23

Estd en discusion la permanencia y vitalidad del
virus SARS-CoV-2 en diferentes superficies. Por ejem-
plo, Doremalen et al. han sugerido que puede perma-
necer de forma estable y viable en acero inoxidable y
plastico entre seis y siete horas. Mas aun, en ese
mismo trabajo de investigacion los autores observaron

Figura 2. llustracion de la manera como el SARS-CoV-2 se
transfiere del animal al humano.

que el virus en aerosol puede permanecer flotando en
el aire de una a tres horas, dependiendo del flujo de
aire y de si es un espacio abierto o cerrado. Se requie-
ren nuevos estudios que confirmen este hecho.?*
Aunque se ha detectado el virus en heces de personas
enfermas, no existe un consenso sobre la trasmision
por la ruta fecal; se requieren nuevos estudios para dar
respuesta a esta hipotesis.*10.25

Patogenia de la enfermedad

El periodo de incubacién promedio varia entre cinco
y seis dias, con un rango que va desde 0 hasta 24
dias.?8'0 Presenta una tasa de transmisién aproximada
de dos a tres personas (R0) por cada caso confirmado
y una tasa de letalidad de, aproximadamente, 4%."

La patogenia de la COVID-19 atn no se comprende.?”
Se ha observado que el SARS-CoV-2 presenta tro-
pismo por las células de diferentes érganos y sistemas
ricos en enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2),
que es comUn en el tracto respiratorio inferior.'® Este
hallazgo muestra que la patogénesis subyacente del
virus es infectar el epitelio respiratorio humano a través
de la via de unién a la proteina S-ACE2,"" lo cual pro-
duce principalmente cuadros respiratorios y gastroin-
testinales. La enzima ACE2 es una proteina de
superficie en células de rifidn, vasos sanguineos, cora-
z6n y alveolares tipo 2 en los pulmonares (AT2).28

Ciclo viral del SARS-CoV-2

Cuando se inicia el proceso de infeccion, el virus
penetra al interior de la célula huésped por endocitosis,
donde el genoma viral se libera como un ARN mono-
catenario en el citoplasma. Posteriormente, se inicia la
produccién de poliproteinas virales mediante los
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1. Fijacién

El SARS-CoV-2 mediante su proteina S se une al receptor
enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) de la célula
humana

ARN del
SARS-CoV-2 +————v7 1,

3. Eliminacion del recubrimiento
Se revela el ARN viral en el citoplasma

5. Ensamble de particulas virales

Las nucleocapsides virales se ensamblan a partir del ARN
genomico y la proteina N en el citoplasma, seguidas de la
gemacion en la luz del ERGIC (reticulo endoplasmico)

2. Penetracion
El SARS-CoV-2 se introduce a la célula mediante endocitosis

Ribosomas +———
Réplicas =
del ARN del P
SARS-CoV-2 o

4. Replicacion
Sintesis de ARN virico del SARS-CoV-2 en los ribosomas
de la célula

6. Liberacion
Los viriones se liberan de la célula infectada a través
de la exocitosis

Figura 3. Proceso de infeccion del SARS-CoV-2 en humanos.

ribosomas del huésped. Las proteinas de replicacion
viral resultantes reclutan el ARN positivo a los diferen-
tes compartimentos de la membrana subcelular, donde
ensamblan a los complejos de replicacion viral funcio-
nales (VRC); este proceso va seguido de la gemacion
en la luz del reticulo endoplésmico. Al final, los nuevos
viriones se liberan de la célula infectada a través de
exocitosis (Fig. 3).'2'3

Resumen del ciclo replicativo del virus SARS-CoV-2
en una célula humana en el que se esquematiza:
1) una etapa inicial extracelular determinada por el
tropismo de la proteina S a receptores de la enzima
convertidora de angiotensina 2 en la superficie de las
células humanas, 2) la introduccion del virus a la célula
por endocitocis, 3) la eliminaciéon del recubrimiento
viral, 4) la replicacién viral por accion sobre los
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ribosomas del huésped, 5) el ensamblaje de las parti-
culas virales y 6) la liberacion de nuevos virus mediante
exocitosis

De forma similar a como ocurre con el SARS-CoV,
este nuevo virus produce una enfermedad inflamatoria
pulmonar asociada a una tormenta de citocinas, carac-
terizada por un incremento de IL-1beta, interferdn,
IP-10, MCP-1, IL-4 e IL-10, donde la causa se
desconoce.?®

Epidemiologia de la enfermedad

Hasta el dia 9 de abril de 2020, se habian reportado
1 541 336 casos confirmados de infeccion por SARS-
CoV-2 en el mundo, con un numero total de defuncio-
nes de 94 306 (letalidad global del 5%). Después de
tres meses de iniciada la pandemia mundial, la curva
de acumulacion de pacientes afectados ha mantenido
una morfologia lineal. Esta situacion ha sido favorecida
por una elevada capacidad de transmisibilidad del virus
y un periodo de incubacion lo suficientemente largo
como para que una persona pueda haber cambiado de
continente antes de desarrollar la enfermedad. Adn no
se ha alcanzado el pico maximo de la enfermedad, que
todavia puede llegar a ser mas alto, dado que existen
muchos sujetos que no han iniciado con la sintomato-
logia y el virus sigue esparciéndose por el mundo.

Cuadro clinico de la infeccion por
SARS-CoV-2

El sindrome clinico producido por el virus SARS-CoV-2
es inespecifico. Se ha reportado la presencia de fiebre
(87%), tos (67%) y fatiga (38%), como los signos car-
dinales de la enfermedad, mientras que la diarrea (4%)
y los vomitos (5%) son raros en la mayoria de los
pacientes; asimismo, solo un tercio de estos experi-
menta dificultad respiratoria, que puede ser desde leve
hasta severa.®® Algunos pacientes presentan otros sin-
tomas, como mialgias, cefalea y odinofagia.®'

Los sintomas clinicos aparecen de dos a 14 dias
después de la exposicién al virus. Se ha reportado que
algunos pacientes pueden no desarrollar sintomas, o
que estos pueden ser tan leves que pasan desaperci-
bidos.? Clinicamente, la enfermedad afecta mas a varo-
nes adultos en edad media (50 a 60% de los casos),
con enfermedades asociadas (hipertension, diabetes
mellitus, obesidad, asma bronquial, enfermedad pul-
monar obstructiva cronica) o con habito de tabaquismo
positivo.?? La afeccién a nifios es baja y rara vez de
intensidad grave. Por este motivo se ha sugerido que

este grupo de edad puede ser transmisor de la enfer-
medad, porque pasa inadvertida en ellos.

En general, se produce enfermedad leve por SARS-
CoV-2 hasta en un 81% de los casos. Su tiempo medio
desde el inicio de los sintomas hasta la recuperacion
es de dos semanas. Menos del 15% se asocia al desa-
rrollo de neumonia y si acaso ocurre, sera de intensi-
dad leve con dolor precordial y sin disnea.®

Una enfermedad grave por SARS-CoV-2 se presenta
en el 5% de los casos®? y se caracteriza por un cuadro
de insuficiencia respiratoria con disnea, frecuencia res-
piratoria > 30 por minuto, saturacién de oxigeno en
sangre < 93%, presion parcial de oxigeno arterial a
fraccion de oxigeno inspirado < 300 o infiltrados pul-
monares en mas del 50% de los casos dentro de las
primeras 24 a 48 horas; si es el caso, se tendra la
necesidad de ingresar a una unidad de cuidados inten-
sivos por la necesidad de ventilacion mecanica asis-
tida, atencion de choque séptico o disfuncion organica
multiple."" Los factores de riesgo para enfermedad
grave siguen siendo inciertos y se suman a las comor-
bilidades ya comentadas: la edad avanzada, cualquier
estado de inmunosupresion y el cancer.®®

Diagnéstico de SARS-CoV-2

Actualmente, para establecer el diagndstico se
requiere de la asociacion de datos epidemioldgicos,
manifestaciones clinicas, hallazgos de laboratorio y
caracteristicas radioldgicas de ambos campos pulmo-
nares cuando se sospecha de neumonia viral."" Los
estudios de imagen de térax muestran una afectacion
intersticial (patrén en vidrio esmerilado) de predominio
periférico. Respecto a los estudios tomograficos, se
observan patrones inespecificos y areas de consolida-
cion segmentarias bilaterales, aunque un estudio de
imagen normal no descarta la infeccién.3*

Indicaciones para hacer la prueba de
SARS-CoV-2

En un escenario de transmisién comunitaria soste-
nida y generalizada se debe realizar la deteccién de
infeccion por SARS-CoV-2 en las siguientes
situaciones:?

A. Toda persona con cuadro clinico de infeccion res-
piratoria aguda que se encuentre hospitalizada o
que cumpla criterios de ingreso hospitalario.

B. Toda persona con cuadro clinico de infeccién res-
piratoria aguda de cualquier gravedad que perte-
nezca a alguno de los siguientes grupos: (a)
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personal sanitario o relacionado a la salud, (b)
otros servicios esenciales (policia, bomberos, ad-
ministrativos de hospital, etcétera).

Después de una valoracion clinica individual, se
podra considerar la realizacion de la prueba diagnos-
tica para SARS-CoV-2 en personas especialmente vul-
nerables que presenten un cuadro clinico de infeccion
respiratoria aguda, independientemente de su grave-
dad. La base del diagnéstico para nuevos virus es la
prueba de reaccion en cadena de la transcriptasa
inversa-polimerasa (RT-PCR).%5 Las muestras reco-
mendadas para el diagndstico se obtienen directa-
mente del tracto respiratorio superior mediante la
obtencion de exudado nasofaringeo u orofaringeo y del
tracto respiratorio inferior mediante lavado broncoal-
veolar, obtencidn de esputo (cuando es posible) o aspi-
rado endotraqueal, especialmente en pacientes con
enfermedad respiratoria grave.?

Manejo de casos de infeccion de
SARS-CoV-2

A las personas que presenten sintomas leves se les
indicara que contacten con sus servicios de salud o a
los teléfonos habilitados, dependiendo de los protoco-
los establecidos por la autoridad sanitaria de cada
pais. Esta indicado el aislamiento domiciliario por un
periodo no menor a 14 dias desde el inicio de los sin-
tomas, siempre que el cuadro clinico se haya resuelto.
El seguimiento y el alta serdn supervisados por un
médico de atencion primaria o de acuerdo con el pro-
tocolo establecido.?® Algo muy importante en la pre-
vencién de la diseminacion de la enfermedad en la
comunidad es la identificacion y vigilancia de los con-
tactos (familiares, amigos, compaferos de trabajo,
etcétera) con quienes tuvo relacién el enfermo antes
del inicio del cuadro clinico.

Los casos sospechosos y confirmados que requirie-
ron de ingreso hospitalario podran recibir atencion
domiciliaria bajo aislamiento, siempre que su situacion
clinica lo permita, a pesar de que la prueba de PCR
siga siendo positiva y hasta que se obtenga un resul-
tado de laboratorio negativo.?3

Definiciones operativas

Se considera como caso positivo de COVID-19 a toda
persona de cualquier edad con enfermedad respiratoria
leve o grave con fiebre, tos u odinofagia y resultado de
prueba de PCR positiva para SARS-CoV-2. Asimismo,
es un caso sospechoso todo enfermo con infeccion

respiratoria leve o grave con fiebre, tos u odinofagia y
cuya prueba diagndstica para SARS-CoV-2 no sea con-
cluyente. En estos casos se enviaran las muestras al
centro de diagndstico de referencia para una segunda
prueba. Un caso negativo se define en el supuesto de
un individuo con infeccidn respiratoria leve o grave con
fiebre, tos u odinofagia y cuyo resultado de la prueba
de PCR para SARS-CoV-2 sea negativo.?

Prevencion de contagio por SARS-CoV-2

Las actividades preventivas para el SARS-CoV-2 deben
incluir medidas de contencién y mitigacion de la enferme-
dad, como aumentar los cuidados higiénicos y de lim-
pieza, el distanciamiento social, la prevencion de
transmision por gotas microscdpicas al hablar, estornudar
o toser (inclusive con el uso de mascarillas), asi como el
uso de medidas de aislamiento y seguimiento de los con-
tactos y el tratamiento oportuno de los enfermos.??23

Para el caso de las medidas de distanciamiento social,
se sugiere el aislamiento de las poblaciones infectadas,
la suspension de reuniones masivas y el aumento de las
medidas epidemioldgicas preventivas en los lugares de
trabajo. Esto se considera una excelente estrategia que
permite interrumpir la cadena de transmision de persona
a persona, reducir la intensidad de la epidemia y vuelve
mas lento el aumento de los casos.3®

Otra estrategia fundamental consiste en el uso de
alcohol etilico al 70% para la desinfeccion de areas
pequefas y utensilios; también se puede utilizar hipo-
clorito de sodio al 0.5% (equivalente a 5000 ppm). Para
la limpieza y desinfecciéon de elementos textiles se
recomienda lavar con detergente a maquina con agua
caliente a una temperatura entre 60 y 90 °C.

El equipo de protecciéon personal contempla la
higiene respiratoria al toser o estornudar, el lavado
frecuente de manos con agua y jabdn, el uso de batas
estériles, gafas de proteccion y, en situaciones de alto
riesgo de infeccién, el uso de un respirador N95 o
superior. El uso de las mascarillas para la poblacién
en general es controvertido y se sugiere solo para per-
sonal de salud que esté en contacto cercano con enfer-
mos de COVID-19 o que los cuide.®®” Reportes
recientes recomiendan su uso solo en espacios cerra-
dos y hospitales, y no en espacios abiertos.83°

Tratamiento

Debido a que el SARS-CoV-2 es un virus de reciente
aparicion, no existe un tratamiento especifico.
Actualmente, la terapia de COVID-19 es sintomatica, se



Inzunza-Cervantes G, et al. Pandemia actual por SARS-CoV-2 (COVID-19)

inhibe la unién del receptory la ® *
fusion de la membrana del @
coronavirus

2. Penetracmn dérvrrusua

Barcitinib- inhibidor JAK, bloquea
sefalizacion de citosinas

~——
- .= \
4. Replicacion B
5. Ensamblaje Ribavirina/remdesivir: inhibidor de
de particulas virales la polimerizacion del ARN
Lopinavir-ritonavir: inhibidor
de la proteasa y de la formacion
ﬁ de particulas virales inmaduras %
TR
© s
“dles o b

‘ e Lox, |

\ &)

\ C‘ . 3. Eliminacién

diibersice \ ._ d_el Irrec|.4I1:|r|m|en’&c:u
\\ _\nra
@:’ﬁi{, ?5
. "‘
s s, 7 [
1. Fijacion a = o
Cloroquina/hidroxicloroquina: & wp e {3 //

Figura 4. Mecanismo de accion de los principales antivirales contra el SARS-CoV-2.

da atencion ante las complicaciones y se usa terapia
ventilatoria asistida en los casos en los que la satura-
cién de oxigeno es baja.*® Se encuentran en estudio
diversos agentes antivirales para combatir la enferme-
dad, lo que ha llevado al empleo de diversas combina-
ciones con baricitinib, lopinavir-ritonavir, remdesivir,
arbidol, interferén alfa-2b humano, hidroxicloroquina y
azitromicina. Hasta la fecha no existe alguna vacuna
que sea efectiva para prevenir la infeccién (Fig. 4).22

Mecanismo de accién de los principales antivirales
contra el SARS-CoV-2 que pueden afectar: 1) la fijacion
del virus a la célula, 2) el ingreso del virus a la célula,
3) la eliminacién del recubrimiento del virus dentro de
la célula, 4) la inhibicién de la replicacién viral, 5) la
descripcion de los principales agentes farmacoldgicos
en uso actual y en protocolo de estudio. En la imagen
se describen los principales sitios de accion respecto
del ciclo vital del virus SARS-CoV-2.

El baricitinib se ha utilizado por su efecto antiinflama-
torio y su posible capacidad para reducir la entrada del
virus a las células epiteliales. El lopinavir-ritonavir es un
inhibidor de la proteasa que puede inhibir las proteasas
virales; se ha utilizado a dosis de 400/100 mg dos veces
al dia por la via oral; sin embargo, estudios recientes
en pacientes graves no han demostrado beneficio res-
pecto a la mejoria clinica, reduccion de la mortalidad o

disminucion de la carga viral. El remdesivir es un ana-
logo de nucledsido que puede bloquear la sintesis de
nucledtidos virales para detener la replicacion de ARN
viral;*" actualmente se encuentra bajo estudio.® El arbi-
dol es un farmaco antiviral de amplio espectro, inhibidor
de la entrada viral en las células huésped y que ha sido
utilizado contra el virus de la influenza.?® El interferon
alfa-2b humano es un farmaco antiviral de amplio
espectro que se usa para el tratamiento de infecciones
por virus de la hepatitis B. Se recomienda su uso aso-
ciado a lopinavir-ritonavir como terapia antiviral en adul-
tos y se ha iniciado un ensayo clinico para probar su
eficacia. Las guias de practica clinica de China reco-
miendan nebulizacién con IFN-alfa 2b a dosis
de 100 000 a 200 000 Ul/kg para casos leves y de
200 000 a 400 000 Ul/kg para casos graves, dos veces
al dia durante un lapso de cinco a siete dias.*? La
hidroxicloroquina es un farmaco utilizado para el trata-
miento del paludismo que demostr6 su eficacia en la
epidemia ocurrida en China. Este farmaco inhibe la
union del receptor ACE-2 y la fusion con la membrana
del coronavirus, con lo que ejerce una influencia nega-
tiva en el proceso de fusion del virus y el endosoma al
elevar el pH endosémico y al interferir con la glucosila-
cién de la enzima convertidora de angiotensina 2.432
Recientes estudios han sugerido que el tratamiento con
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hidroxicloroquina se asocia significativamente a una
reduccién o desaparicion de la carga viral en pacientes
con infeccién por SARS-CoV-2, principalmente si se
asocia al uso de azitromicina.*®

El manejo actual de la infeccidon grave por
SARS CoV-2 se basa fundamentalmente en el trata-
miento del sindrome de dificultad respiratoria aguda
(SDRA) e incluye las estrategias para la conservacion
de liquidos y electrolitos en pacientes sin choque, el
uso de antibiéticos empiricos para la colonizacion bac-
teriana agregada, ventilacion pulmonar asistida, posi-
cién de prono y, en casos con hipoxemia refractaria, el
uso de oxigenacién por membrana extracorpérea.>?

El uso de corticoides no se recomienda, sin embrago,
pueden ser Utiles para disminuir el riesgo de mortalidad
en el caso de enfermos con SDRA, choque séptico,
encefalitis, sindrome hemofagocitico y cuando exista
broncoespasmo con sibilancias.?’” En caso de ser
necesario, se recomienda utilizar metilprednisolona
intravenosa (de 1 a 2 mg/kg/dia) durante tres a cinco
dias, pero no durante periodos prolongados.*445

Desarrollo de anticuerpos terapéuticos
para SARS-CoV-2

Actualmente, estdn bajo investigacion diversas
patentes bioldgicas con informacion sobre anticuerpos
con potencial terapéutico o diagndstico.*!

Conclusion

El SARS-CoV-2 produce en el ser humano una infec-
cion respiratoria aguda (COVID-19). Su origen es contro-
vertido y la explicacion mas aceptada es que se trata de
un virus originado por una mutacién natural interespecie,
lo cual deja como poco probable lo propuesto por otras
teorias. Su presentacion clinica varia y se manifiesta en
personas asintomaticas con enfermedad leve y autolimi-
tada del tracto respiratorio o en aquellas que presentan
una neumonia progresiva grave, con desarrollo de insu-
ficiencia multiorganica y muerte. El diagndstico es clinico
y por laboratorio con una prueba de PCR especifica. No
se cuenta a la fecha con tratamiento especifico; sin
embargo, se utilizan diversas combinaciones de farma-
cos que han demostrado algun grado de eficacia para
detener la evolucién de la enfermedad al inhibir la repli-
cacion viral y los sintomas. Otras medidas que son Utiles
para disminuir la propagacion de la enfermedad son el
aislamiento de los enfermos, el distanciamiento social, el
lavado de manos, el uso de equipo de proteccioén perso-
nal y la vigilancia de los contactos.

El abordaje debe ser multidisciplinario y apegado a
informacion basada en evidencia para la contencién de
los brotes epidémicos, lo cual alienta el desarrollo de
investigaciones terapéuticas que permitan encontrar un
tratamiento eficaz y una vacuna efectiva y segura en
corto tiempo.
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