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Vacunas contra la COVID-19:
resumen actualizado

Nueve vacunas contra la COVID-19 es-
tan en fase 3 de investigacion clinica, de
acuerdo con el informe publicado por la
Organizacion Mundial de la Salud el 9 de
septlembre de 2020 (Cuadro 1, véase la
pagina 2)'. Tres candidatas se agrega-
ron a la lista de desarrollos mas avanza-
dos desde la versién anterior del repor-
te, dado a conocer un mes antes®. Entre
ellas, se encuentra la vacuna en desarrollo
en Rusia. Los paises donde se estan
llevando a cabo los ensayos clinicos se
listan el Cuadro 2 (véase la pagina 2)"°.
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Tecnologia empleada
en el desarrollo de vacunas*

Vacunas basadas en plasmidos de
ADN. Se inserta la secuencia de anti-
geno en el plasmido, que luego debe ha-
cerse ingresar en la célula humana.

Vacunas de ARN mensajero. Se sinteti-
za el ARNm que codifica el antigeno. Este
se encapsula luego en una nanoparticula
lipidica que sirve como transporte para
llegar a las células humanas. Una vez
dentro de la célula, la maquinaria humana
de produccion de proteinas sigue las ins-
trucciones del ARNm sintético y genera
copias de la proteina viral. Esta se expre-
sa en la superficie celular y estimula el
sistema inmunitario. Esta tecnologia per-
mite una mayor activacion de la respuesta
inmunitaria en la produccion de anticuer-
pos, lo que induce una inmunidad mas
potente, mayor memoria del sistema in-
munitario con menos dosis.

Recombinante utilizando adenovirus
como vector no replicativo. Consiste
en la insercion de la secuencia de ADN en
el genoma del adenovirus. Una vez inyec-
tado, este vector infecta las células huma-
nas e introduce en ellas la secuencia que
porta.
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Cuadro 1. Vacunas candidatas en ensayos clinicos de fase 3'.

Instituciones a cargo

del desarrollo/comercializacion

Cantidad de dosis
(esquema en dias)

Plataforma

Universidad de Oxford/AstraZeneca

Vector viral no replicante 1

CanSino Biological Inc./
Beijing Institute of Biotechnology

Vector viral no replicante 1

Gamaleya Research Institute Vector viral no replicante 2 (0, 21)
Janssen Pharmaceutical Companies? Vector viral no replicante 2 (0, 56)
Sinovac Inactivada 2(0,14)
Wuhan Institute of Biological Products/Sinopharm Inactivada 2(0,1400, 21)
Beijing Institute of Biological Products/Sinopharm Inactivada 2(0,1400, 21)
Moderna/ ARNm encapsulado 2 (0, 28)
National Institute of Allergy and Infectious Diseases |en nanoparticulas lipidicas

BioNTech/Fosun Pharma/Pfizer Tres nanoparticulas lipidicas de | 2 (0, 28)

ARNm

Se resaltan las vacunas incorporadas recientemente a la lista de desarrollos mas avanzados.
@ Al momento de la publicacion de estos datos, no se habia comenzado a reclutar participantes para los ensayos de fase 3 con esta vacuna.

Cuadro 2. Vacunas candidatas y paises donde se llevan a cabo los ensayos clinicos de fase 3'.

Instituciones a cargo

del desarrollo/comercializacion

Pais donde
se desarrolla

Pais(es) donde se realizan
ensayos de fase 3

Universidad de Oxford/AstraZeneca Reino Unido Brasil, Reino Unido,
EE. UU.? y Rusia®

CanSino Biological Inc./ China Rusia y Pakistan?

Beijing Institute of Biotechnology

Gamaleya Research Institute Rusia Rusia

Janssen Pharmaceutical Companies” EE. UU. EE. UU., Brasil,
Chile, Colombia, México,
Peru, Filipinas, Sudafrica,
Ucrania

Sinovac China Brasil, Indonesia

Wuhan Institute of Biological Products/Sinopharm China Emiratos Arabes Unidos,
Baréin, Jordania

Beijing Institute of Biological Products/Sinopharm China Emiratos Arabes Unidos

Moderna/ EE. UU. Estados Unidos

National Institute of Allergy and Infectious Diseases

BioNTech/Fosun Pharma/Pfizer Alemania y EE. UU. EE. UU., Argentina, Brasil®
y Turquia®

@ Al momento de la publicacion de estos datos, no se habia comenzado a reclutar participantes en este pais.
Al momento de la publicacion de estos datos, no se habia comenzado a reclutar participantes para los ensayos de fase 3 con esta vacuna.
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Vacunas contra la COVID-19:
coordinacion de la operacion
de compra y suministro

El acceso equitativo a la vacuna en todos los paises
sera fundamental para que finalice la pandemia.
UNICEF, en colaboracion con el Fondo Rotatorio de
la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS),
dirigira los esfuerzos para obtener y distribuir dosis
de vacunas en representacion del Mecanismo de
Acceso Mundial a las Vacunas contra la COVID-
19 (Mecanismo COVAX) para 92 paises de ingre-
sos bajos y medianos bajos. Para adquirirlas,
estas naciones tendran el apoyo del compromiso
anticipado de mercado (CAM) del COVAX, suscrito
por Gavi, la Alianza para las Vacunas y Ias reservas
de dosis para emergencias humanitarias'.

Ademas, UNICEF coordinara adquisiciones para
ayudar a 80 paises de ingresos mas altos que quie-
ren participar en el Mecanismo COVAX fmanmando
las vacunas con sus presupuestos publicos’.

COVAX es lainiciativa global para trabajar con
los fabricantes de vacunas, con el fin de que sea
equitativo el acceso de los paises a vacunas se-
guras y eficaces, una vez que han sido licencia-
das y aprobadas. La lideran en forma conjunta CEPI
(Coalition for Epidemic Preparedness Innovations),
Gavi y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).
Actualmente, COVAKX tiene el portfolio mas amplio y
diverso de vacunas contra la COVID-19: incluye
nueve candidatas y otras nueve estan en evalua-
cién y negociacion con los fabricantes.

Esta iniciativa es la unica en el mundo para asegu-
rar la disponibilidad de vacunas para paises de in-
gresos altos y bajos. Debe garantizar el acceso ra-
pido a la vacuna de todas las economias instando a
los laboratorios a producir en gran escala. Una cola-
boracion en la que participan la Fundacion Bill y
Melinda Gates y GAVI garantizara que paises de
ingresos medianos o bajos dispongan de100 millo-
nes de dosis de la vacuna de AstraZeneca o de la
de Novavax, si resultan eficaces, con un costo de
tres délares la dosis?.

El objetivo de COVAX para fines de 2021 es distri-
buir dos millones de dosis de vacunas seguras y
eficaces con la aprobacion de los entes regulatorios
y la precalificacién de la OMS. Estas vacunas se
ofreceran de modo equitativo a todos los paises
participantes, de forma proporcional a su poblacion.
Al inicio, tendra prioridad el personal sanitario y,
luego, los grupos vulnerables, como los mayo-

UNICEF, Gavi, OMS y OPS: accion conjunta para
preparar a los paises para la llegada de la vacuna'

Se basan en las siguientes medidas:

o Planificar con los fabricantes la disponibilidad de
materiales de inyeccidn seguros y que se cumplan
los requisitos de la cadena de frio.

e Colaborar con ellos en soluciones de transporte y
logistica para transportar las dosis de vacuna a los
paises en forma segura y rapida.

e Promover politicas de vacunacion y el uso, almace-
namiento y distribucion correctos de la vacunas.

e Ayudar a los paises a planificar la distribucion de
vacunas, asi también como el transporte y el alma-
cenamiento.

res de 60 afios y las personas con enfermedades pre-
existentes. Con posterioridad, estaran disponibles mas
dosis en funcién de las necesidades de los paises y de
su vulnerabilidad a la COVID-19. Ademas, la COVAX
mantendra una reserva de dosis para uso de emergen-
cia y humanitario, por ejemplo brotes importantes que
pueden salirse de control®.

El breve periodo entre el desarrollo y la produccién de
las vacunas contra la COVID-19 podria ser uno de los
avances cientificos y de fabricacion mas rapidos de la
historia, segun los planes anuales de produccién hasta
fines de 2023 que 28 fabricantes compartieron con
UNICEF. Con plantas en 10 pal’ses estan dispuestos a
producir cantidades de vacunas sin precedentes en el
plazo de uno a dos afios’.

UNICEF es el mayor comprador de vacunas del
mundo: mas de dos mil millones de dosis al afio
para la vacunacion sistematica y la respuesta a los
brotes en nombre de casi cien paises. Es, ademas, el
socio principal de Gavi, que proporcioné las vacunas
que salvaron a 760 millones de nifios y eV|taron 13 mi-
llones de muertes durante los ultimos 20 afios'.

Expertos en salud publica de todo el mundo proponen
un nuevo plan de tres fases para distribuir la vacuna,
denominado Modelo de Prioridad Justa. Tiene como
objetivo reducir las muertes prematuras y otras conse-
cuencias irreversibles de la enfermedad.

Este modelo sefiala tres valores al distribuir la vacuna:
o Beneficiar a las personas y limitar los dafios.
e Dar prioridad a los desfavorecidos.

e Procurar la misma preocupacion moral a todos los
individuos.
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Cuadro 3. Niveles para definir prioridad de la vacunacién contra la COVID-19 en la poblacién de los EE. UU..

Positivos sin sintomas

Poblacion estimada (millones)

1 Personal sanitario y otros trabajadores criticos: 12

¢ Personal de seguridad nacional.

e Trabajadores de la salud con mayor riesgo.

2y3 Otros trabajadores esenciales (sanitarios y no sanitarios). 110

Adultos de 65 afios o mas.
Adultos en residencias geriatricas.

Personas con enfermedades preexistentes que incrementan el
riesgo de presentar una forma grave de la COVID-19.

4y5 Poblacion general (sin prioridades definidas aun). 206

Se trata de abordar estos valores centrandose en la
mitigacion de tres tipos de dafios causados por el
nuevo coronavirus: la muerte y el dafio permanente
a los érganos; las consecuencias indirectas para la
salud, como la tension y el estrés del sistema sani-
tario; y la crisis econémica.

Para fases futuras, proponen dos mediciones: ¢ qué
paises reciben la vacuna?, sen qué orden? Prime-
ro, deberia enviarse a los lugares donde pueda re-
ducir mas muertes prematuras y aliviar la mayor
devastacion econdmica. Luego, dar prioridad a los
paises con tasas de trasmision mas altas puntuali-
zando que todos los paises deben recibir suficien-
tes vacunas para detener la trasmision. Esto requie-
re que entre el 60 % y 70 % de la poblacién sea
inmune.

Plan de la OMS

El plan de la OMS, por el contrario, contempla pri-
mero que el 3 % de la poblacién de cada pais reci-
ba vacunas vy, luego, asignarlas de forma proporcio-
nal a la poblacion hasta que cada pais haya vacu-
nado al 20 % de sus ciudadanos.

Si bien ese plan puede ser politicamente defendi-
ble, se le critica que trata de forma idéntica a paises
en distinta situacién, en lugar de responder
equitativamente a sus diferentes necesidades.
Los paises igualmente poblados se enfrentan a ni-
veles draméaticamente diferentes de muerte y de-
vastacion econémica por la pandemia.

Especialistas se oponen a un plan que daria priori-
dad a los paises en funcion del nimero de trabaja-
dores sanitarios de primera linea, la proporcién de
poblacién mayor de 65 afios y el niumero de perso-
nas con enfermedades preexistentes. Ademas, ob-
jetan que inmunizar preferentemente a los trabaja-
dores de la salud, que ya tienen acceso a equipos
de proteccion personal y otros métodos avanzados
de prevencién de enfermedades infecciosas, proba-

blemente, no reduciria sustancialmente el dafo en los
paises de mayores ingresos.

Del mismo modo, centrarse en vacunar a los paises
con poblaciones de mayor edad no reduciria nece-
sariamente la propagacion del virus o minimizaria
la muerte. Ademas, los paises de ingresos bajos y
medios tienen menos residentes de edad avanzada y
trabajadores de la salud per capita que los estados
mas ricos.

El objetivo es asegurar la vacunacion global para dete-
ner la propagacion del virus; pero dependera de
decisiones politicas, la OMS vy los fabricantes para im-
plementar el modelo que sea el mejor para cada pais.

¢ Quiénes recibiran primero la vacuna?®

Los Centros para el Control y la Prevencion de Enfer-
medades de los EE. UU. y la OMS estan trabajando
para definir prioridades®. En el primer caso, propusie-
ron un esquema tentativo con cinco niveles, como se
muestra en el Cuadro3®. En cambio, la OMS parti6 de
los tres niveles que se representan en la Figura 13,

N
Trabajadores sanitarios

(1%)

Adultos > 65 afios
(8 %)

Casi un cuarto
~— de la poblacién
mundial

Otros adultos
con factores de riesgo
(15 %)

Figura 1. Grupos con prioridad para recibir la vacuna segin propuso
en junio de 2020 la Organizacién Mundial de la Salud®.
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Como estas son las primeras propuestas para deli-
near prioridades, surgen distintos aspectos que con-
siderar para tomar decisiones mas precisas dentro
de cada nivel, como el riesgo de exposicion o, inclu-
so, de vulnerabilidad de diferentes grupos sociales o
étnicos®.

Un grupo que debera evaluarse con cuidado son
las embarazadas, ya que parecen tener mayor
riesgo de presentar una forma grave de la COVID-
19. Luego de haber analizado datos de mas de no-
venta mil mujeres de entre 15 y 44 afios que tenian
diagnéstico confirmado, de las cuales unas ocho mil
estaban embarazadas, se concluyoé que es 1,5 veces
mayor el riesgo de que estas pacientes requieran
cuidados intensivos y 1,7 veces mayor el riesgo
de que necesiten ventilacion mecanica®.

Para Ezekiel Emanuel, especialista en Bioética de la
Universidad de Pensilvania, es incluso debatible la
idea de priorizar que los mayores de 65 afios reciban
la vacuna. Sostiene que tiene mas sentido vacunar a
las personas jovenes, ya que, comparativamente,
generaran una mayor respuesta inmunitaria para
lograr asi la inmunidad de rebaio. Como consecuen-
cia, al disminuir la circulacion del virus, serd menor el
riesgo para los mayores y estaran mejor protegidos®.
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CORONAVIRUS

#FUNCEI

Profesionales de la Salud

‘ Acceda directamente haciendo clic sobre la imagen.

¢ El mayor contagio se produce durante los dias cer-
canos al inicio de los sintomas.

¢ La infecciosidad va disminuyendo de alli en mas
con rapidez y es casi nula luego de 10 dias en los
pacientes leve o moderadamente enfermos.

¢ Este periodo se extiende a 15 dias en los pacientes
graves o criticos, y en los inmunocomprometidos.

e El periodo mas prolongado que se asocia con parti-
culas virales viables es hasta ahora de 20 dias.

¢ Al principio de la pandemia, la mayoria de los cen-
tros asistenciales requerian dos pruebas de RT-
PCR consecutivas con resultado negativo para el
alta o el cese del aislamiento de los pacientes.

e Sin embargo, muchos pacientes siguen teniendo
resultados positivos de la RT-PCR durante sema-
nas o meses después de la recuperacion clinica.

e De acuerdo con varios estudios, la persistencia del
resultado positivo no refleja, en general, la presen-
cia de particulas virales capaces multiplicarse.

El 25 de agosto de 2020, se publicé una revisién de
la evidencia que existe acerca de la duracién de la
infecciosidad del SARS-CoV-2. Sobre la base de
este nuevo conocimiento, se han modificado las re-
comendaciones para el alta o cese del aislamiento
de las personas infectadas’. En los proximos aparta-
dos, se presentan los datos mas relevantes.

Periodo de incubacién’

e Se consideran 14 dias desde la infeccion.

e La mediana es de 5 dias (rango intercuartil: 2-7 d).

e En el 98 % de los pacientes que presentan sinto-
mas, estos aparecen durante los 12 dias posterio-
res a la infeccion.

Periodo de mayor contagiosidad’

e El mayor contagio se produce durante los dias cer-
canos al inicio de los sintomas.
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¢ Lainfecciosidad va disminuyendo de alli en mas
con rapidez y es casi nula luego de 10 dias en los
pacientes leve o0 moderadamente enfermos.

e Este periodo se extiende a 15 dias en los casos
graves o criticos, y en los pacientes inmunocom-
prometidos.

e El periodo mas prolongado que se asocia con par-
ticulas virales viables es hasta ahora de 20 dias.

Deteccion del virus en las muestras’

e Se detecta ARN viral en el tracto respiratorio de
dos a tres dias antes del comienzo de los sinto-
mas. La concentracién es maxima cuando apa-
recen los sintomas y, en la mayoria de los pa-
cientes, decrece durante los siete u ocho dias que
siguen.

e El aislamiento viral es mayor en el tracto respirato-
rio inferior que en el superior y en las muestras de
materia fecal.

¢ No se han aislado virus capaces de multiplicar-
se en cultivo a partir de muestras tomadas lue-
go de 9 dias del inicio de los sintomas, excepto
en pacientes con enfermedad grave, cuya carga
viral es mayor, o inmunocomprometidos. Podrian,
en estos casos, emitir virus hasta 20 dias después
del inicio de los sintomas.

¢ Existe evidencia de que los resultados positivos de
la RT-PCR persisten debido a residuos virales
mas que a virus capaces de multiplicarse.

Sintomas

Al principio de la pandemia, la mayoria de los cen-
tros asistenciales requerian dos pruebas de RT-PCR
consecutivas con resultado negativo para el alta o el
cese del aislamiento de los pacientes. Sin embargo,
muchos siguen teniendo resultados positivos de la
RT-PCR durante semanas o meses después de la
recuperacion clinica. De acuerdo con varios estu-
dios, la persistencia del resultado positivo no refleja,
en general, la presencia de particulas virales capa-
ces multiplicarse’.

Por lo tanto, en la Argentina, las nuevas recomenda-

ciones para el alta de casos leves o moderados

de COVID-19 son las siguientes?:

¢ El paciente debe haber estado aislado durante, al
menos, 10 dias desde el inicio de los sintomas
(periodo de mayor contagiosidad).

¢ Ademas, deben haberse cumplido, por lo menos,
72 h desde la desaparicion o estabilidad de los
sintomas respiratorios (no se considera la
anosmia/disgeusia).

Estos lineamientos siguen los publicados previamen-

te por la Organizacion Mundial de la Salud®.

Las 4recomendaciones de los CDC tienen diferen-
cias™:

e Para la mayoria de los pacientes (de leves a mo-
derados), cese del aislamiento a los 10 dias del
inicio de los sintomas y siempre que, ademas, la
persona no haya tenido fiebre durante 24 h, por lo
menos, sin haber utilizado antipiréticos y siempre
que haya tenido una mejoria en lo que respecta a
los demas sintomas.

e Para pacientes graves, extender el aislamiento
hasta 20 dias.

A los casos confirmados que no tienen sintomas se
les indica el cese del aislamiento a los 10 dias de
obtenido el resultado positivo de la RT-PCR®.

Dura1ci6n de la inmunidad luego de la infec-
cion

e Se ha observado que la concentracion de IgG y de
anticuerpos neutralizantes disminuye durante los
dos o tres meses posteriores a la infeccion.

e No se ha determinado cémo se relaciona esta dis-
minucién con la pérdida de inmunidad.

Pruebas de RT-PCR luego del alta y posibili-
dad de reinfecciéon

Aun no se ha confirmado de forma definitiva que el
SARS-CoV-2 pueda reinfectar a una persona recu-
perada. Quienes tuvieron una infeccién por betaco-
ronavirus endémicos relacionados con el SARS-
CoV-2 parecen ser vulnerables a la reinfeccién a
los 90 dias del inicio de la primera®.

Por lo tanto, los CDC emitieron las siguientes reco-

mendaciones®:

e Durante los tres meses siguientes a aparicion de
los sintomas, no se debe repetir la prueba de
RT-PCR en pacientes recuperados que no tengan
sintomas.

¢ Si durante ese periodo la persona vuelve a te-
ner sintomas compatibles con la COVID-19 que
no puedan atribuirse a otro diagnéstico (por e;j.,
gripe), puede ser necesario repetir la RT-PCR. Se
recomienda consultar con un especialista que eva-
Ite una posible reinfeccion. Mientras tanto, la per-
sona debera aislarse, sobre todo, si los sinto-
mas aparecen durante los 14 dias siguientes al
contacto con un caso confirmado de COVID-19.

¢ Dada la incertidumbre que existe con respecto a la
reinfeccién, para aquellos pacientes con un segun-
do episodio compatible con COVID-19 luego de los
90 dias, debe realizarse PCR. Si el resultado es
positivo, la persona debera aislarse.
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COVID-19: efectos a largo plazo
de una enfermedad multisistémica

¢ Existe evidencia de que la COVID-19 afecta varios
érganos y aparatos, y las personas enfermas tie-
nen una amplia y variada serie de sintomas agu-
dos.

e Algunos pacientes también manifiestan consecuen-
cias a largo plazo, como acortamiento de la respira-
cion, fatiga, dolor de pecho, infarto, dificultades pa-
ra concentrarse, dolor articular y depresion, que
comprometen la salud y la calidad de vida.

Con el avance de las investigaciones durante la pan-
demia, se ha ido poniendo en evidencia que la COVID
-19 es una enfermedad que afecta multiples 6rga-
nos, aparatos o sistemas: respiratorio, cardiovas-
cular, urinario, nervioso, locomotor y metabdlico. Se
informaron, incluso, efectos gastrointestinales y cuta-
neos. Ademas de la variedad de signos y sintomas
que se identificaron durante la fase aguda de la infec-
cion, se estan reconociendo sintomas y complicacio-
nes a largo plazo'.

A principios de julio de 2020, el Gobierno de Reino
Unido anunci6 un presupuesto de 8,4 millones de li-
bras para financiar el estudio Poshospitalizacién por
COVID-19 (PHOSP-COVID). Recogera datos de unos
diez mil pacientes para establecer las consecuencias
a largo plazo y las intervenciones para rehabilita-
cién, y compartira sus hallazgos con otros grupos
de mvestlgadores para mejorar la salud de esta pobla-
cion en un futuro'.

Los pulmones son una suerte de “zona cero” para el
SARS-CoV-2, que infecta las células por medio de la

union a los receptores ECA-2 (enzima convertidora de
la angiotensina 2). Estos receptores estan involucra-
dos en la funcioén cardiaca, en la hipertension arte-
rial y en la diabetes. Una vez que el virus cruza la
barrera inmunitaria y se establece en los pulmones,
sigue dafiando 6rganos. Las zonas mas vulnerables
del organismo pueden ser aquellas ricas en los
receptores ECA-2, de acuerdo con un articulo pu-
blicado en abril en la revista Science. Se localizan en
las células superficiales de los pulmones, pero también
de los vasos sanguineos, el corazén y los rifiones, que
han sufrido mayores dafos en pacnentes que presenta-
ron formas graves de la COVID-19°.

Aun se investiga si este dafio es consecuencia directa
del SARS-CoV-2 o si se debe a factores indirectos vin-
culados a la enfermedad, por ejemplo, la tormenta de
citoquinas que jgenera el sistema inmunitario en res-
puesta al virus®. Segun la Sociedad Britanica de Inmu-
nologia, el SARS-CoV-2 causa daiio a largo plazo en
distintos organos a través de una variedad de me-
canismos’:

e Efecto directo de la infeccioén viral y daio tisular.

¢ Inflamacion excesiva con su consecuente dafio.

e Autoinmunidad posviral.

e Complicaciones por la formacion de trombos.

La preocupacién de los cientificos es que los sintomas
prolongados y periédicos provocados por la hospitali-
zacién deben tenerse en cuenta para elaborar guias
para el aislamiento, el retorno al trabajo y segui-
miento a largo plazo de esta gran poblacién que
estuvo infectada. La Sociedad Britanica de Inmunolo-
gia recomienda el seguimiento de estudios de cohorte
a largo plazo (de 5 a 10 afios) para investigar las con-
secuencias en estos pacientes’.

Efectos sobre el aparato respiratorio’

Dificultad respiratoria y fatiga son dos de los sinto-
mas informados con mas frecuencia. En un estudio
publicado en JAMA y realizado en ltalia, en 143 pa-
cientes, el 87,4 % de ellos reportd la persistencia de
uno de estos u otros sintomas respiratorios, por lo
menos, luego de dos meses de haber recibido el alta.
Solo el 12,6 % de estas personas habian requerido
cuidados intensivos. Esta demora en la recuperacion
total afecta la productividad y la calidad de vida.

En un estudio previo, publicado en la revista European
Respiratory Journal, se informo que incluso pacientes
que no habian llegado a un estado critico presenta-
ban una reduccion de la capacidad pulmonar como
consecuencia de la COVID-19. Un fendmeno similar se
observo en epidemias de SARS y MERS, causadas
por otros tipos de coronawrus y la secuela duré meses
o afios en algunos casos®.
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Los médicos recomiendan ejercicio fisico, respetando
las limitaciones de cada persona, para una recupera-
cion paulatina. No se sabe cuanto pueden durar los
sintomas, pero se ha visto que pacientes que tuvieron
formas moderadas de la COVID-19 se recuperan por
completo®.

Es posible que los casos mas graves tengan secuelas
permanentes, como la fibrosis pulmonar. Esta enfer-
medad crénica se caracteriza por el dafio al tejido
pulmonar y la formacién de cicatrices. Como estas no
tienen ni la misma elasticidad ni las mismas caracte-
risticas que el tejido original, el pulmoén se expande
menos o con mayor dificultad. En consecuencia, se
pierde eficacia en cuanto al intercambio gaseoso,
disminuye la capacidad respiratoria y se produce
la disnea y la fatiga.

La fibrosis puede tener dos causas:

e La inflamacion intensa y extensa en respuesta al
virus. En este caso, es una consecuencia del proce-
so natural de reparacién del tejido dafiado.

¢ El tratamiento en si mismo. Esto sucede, por ejem-
plo, cuando el paciente esta intubado.

El neumdlogo Gustavo Prado, del Hospital Aleman
Oswaldo Cruz en San Pablo (Brasil), explica que si la
ventilacion necesaria en sindromes respiratorios gra-
ves se realiza de forma inadecuada, puede imponer
presion en el tejido pulmonar por una excesiva disten-
sion, al mantener una presion alta en el llenado de los
pulmones o por el desmesurado suministro de oxi-
geno. Se denomina “lesion pulmonar inducida por la
ventilacion mecanica” o VILI (del inglés ventilator-
induced lung injury) y puede causar fibrosis.

Efectos sobre el aparato cardiovascular’

Cuando el SARS-CoV-2 infecta células que forman vasos
sanguineos de diferente calibre, como la arteria coronaria y
los vasos que se ramifican desde alli, puede ocasionar sin-
drome coronario agudo, grupo de sintomas que incluye
el infarto de miocardio como consecuencia de la disminucion
del flujo sanguineo al corazon.

En autopsias realizadas a cadaveres de pacientes que falle-
cieron por COVID-19, se detect6 que la mayoria tenia el
SARS-CoV-2 en el corazén. En algunos casos, la canti-
dad de virus fue elevada, pero con leves indicios de inflama-
cion en respuesta a este.

En ofro estudio, se les realizd a 100 pacientes una RMN del
corazon mas de dos meses después del testeo positivo. Al
momento del procedimiento, 1 de cada 5 reportd dolor toraci-
co atipico y palpitaciones al momento del estudio. EI78 % de
ellos tuvo imagenes RMN anémalas, y el 60 % present6
inflamacion del tejido cardiaco, independiente de las con-
diciones preexistentes, la gravedad y el curso general de la
enfermedad aguda, y el tempo desde el diagndstico original.

Efectos sobre la funcion renal’

La lesion renal aguda es el dafio repentino de los rifio-
nes que aparece como complicacion en el 40 % de los
pacientes hospitalizados por COVID-19. El virus tiene
la capacidad de infectar directamente las células rena-
les, de acuerdo con otro estudio mediante autopsias.

Efectos sobre el sistema nervioso central’

Por autopsias, se han detectado lesiones en el tejido
nervioso. En un estudio, se detecté material genético
del SARS-CoV-2 en el liquido cefalorraquideo. Los
resultados de otra investigacion, publicada antes del
proceso de revision por pares, permiten suponer que el
receptor ECA-2 se expresa en el cerebro y que el virus
podria infectar este 6rgano.

De acuerdo con la bibliografia, se han informado los

siguientes sintomas neuroldgicos de la COVID-19:

e anosmia y disgeusia (aun en ausencia de otros sinto-
mas);

o cefalea;

e sindrome de Guillain-Barré;

e convulsiones.

Los efectos del virus en el sistema nervioso se produci-
rian por cuatro mecanismos que actuan en forma con-

junta:

e infeccion viral directa;

¢ inflamacion sistémica;

e disfuncion de drganos, como los pulmones o el rifién;
e cambios en el aparato cardiovascular.

En un estudio a largo plazo en pacientes que tuvieron
SARS en 2003, se concluy6 que un porcentaje impor-
tante de ellos presentaba el sindrome de fatiga créni-
ca. Algunos de sus sintomas son agotamiento, trastor-
nos del suefio, problemas concentracién y de memoria.
Por el momento, no se ha demostrado una relacién
entre la COVID-19 y este sindrome, aunque algunos
pacientes tienen sintomas crénicos similares.

Efectos en el sistema musculoesquelético’
El dolor muscular es uno de los sintomas agudos de la

COVID-19 (véase la Notificacion breve). Se sabe que
algunos pacientes también sufren dolor articular.

Sin embargo, resta establecer si la enfermedad tiene
consecuencias a largo plazo en los musculos o en
los huesos, como manifestaron pacientes que con-
trajeron SARS en 2003. Algunas de ellas son mialgias,
disfuncién muscular, osteoporosis y osteonecrosis
(enfermedad que reduce el flujo sanguineo a huesos y
articulaciones).
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Sindrome post-UCI?

Como consecuencia de la estadia prolongada en el
hospital, los pacientes con formas graves de la
COVID-19 tienen riesgo de presentar el sindrome
post-UCI. Afecta también a otros pacientes internados
con sindromes respiratorios graves, pero estas hospi-
talizaciones suelen ser mas cortas. Durante este pe-
riodo, permanecen entubados por mucho tiempo, tra-
queostomizados, conectados a un circuito para
oxigenaciéon por membrana extracorporal.

Algunas manifestaciones frecuentes son las que si-

guen:

e Pérdida de la fuerza muscular.

e Cambios en la fuerza motora o en la sensibilidad
debido a la disfuncién del nervio.

e Depresion.

e Ansiedad.

e Cambios cognitivos.

e Deterioro de la memoria.

e Deterioro de la capacidad para razonar.

Efectos sobre el sistema metabélico’

De acuerdo con un estudio de 12 afios de seguimien-
to, los pacientes con SARS presentaron disfunciones
metabdlicas, por ejemplo, debut diabético. Esta con-
secuencia ya se ha informado en pacientes con CO-
VID-19.

Depresion’

Al comparar los resultados de una encuesta sobre
sintomas depresivos que respondieron 5065 personas
antes del inicio de la pandemia y 1441 participantes
durante la pandemia, se concluyé que la prevalencia
de estas manifestaciones se triplico como conse-
cuencia de la COVID-19. Las personas mas afecta-
das fueron aquellas con menos recursos sociales y
econdmicos, y las mas expuestas a factores estresan-
tes, como la pérdida de la fuente laboral.
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Notificacion breve

Argentina: nuevas definiciones de caso de
COVID-19 (11 de septiembre de 2020)

Caso sospechoso

Criterio 1. Se considera caso sospechoso de
COVID-1 a una persona de cualquier edad que cumpla
lo descripto en el punto a o bien en el punto b.

a) Presenta dos o mas de los siguientes sintomas:

o fiebre (37,5 ° 0 mas),

o tos,

odinofagia,

dificultad respiratoria,

cefalea,

mialgias,

o diarrea/vomitos (deben considerarse como un solo
sintoma).

No hay otra etiologia que explique completamente la

presentacion clinica.

Importante:

Este criterio incluye toda infeccién respiratoria aguda
grave.

b) Presenta pérdida repentina del gusto o del olfa-
to, en ausencia de cualquier otra causa identificada.

Criterio 2. Se considera caso sospechoso de CO-
VID-1 a toda persona que cumpla en simultaneo las
condiciones descriptas en el punto a y en el punto b.

a) En cuanto a su trabajo o residencia, se cumple

alguna de estas afirmaciones:

o Es trabajador/a de la salud.

e Reside o trabaja en instituciones cerradas o de inter-
nacién prolongada (penitenciarias, residencias
de adultos mayores, instituciones neuropsiquiatricas,
hogares de nifias y nifos).

e Es miembro del personal esencial (fuerzas de seguri-
dad, fuerzas armadas, personas que asisten a perso-
nas mayores).

¢ Reside en barrios populares o pueblos originarios
(donde la mitad de la poblacion no cuenta con titulo
de propiedad ni con acceso a dos 0 mas servicios
basicos).

¢ Es contacto estrecho de caso confirmado de COVID-
19 y durante los 14 dias posteriores al contacto tiene
sintoma(s) segun se describe en el punto b.
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b) Presenta uno o mas de estos sintomas:
o fiebre (37,5 ° 0 mas),

e tos,

e odinofagia,

e dificultad respiratoria,

e pérdida repentina del gusto o del olfato.

Criterio 3. Sindrome inflamatorio multisistémico
post-COVID-19 en pediatria.

Nifios, nifias y adolescentes (de 0 a 18 afios) con fie-
bre durante mas de tres dias que cumplan en si-
multaneo las condiciones descriptas en los pun-
tosa,byc.

a) Presentan dos de los siguientes:

e Erupcion cutanea o conjuntivitis bilateral no purulen-
ta o signos de inflamacion mucocutanea.

¢ Hipotension o shock.

e Caracteristicas de disfunciéon miocardica, pericardi-
tis, valvulitis o anomalias coronarias.

e Evidencia de coagulopatia.

e Sintomas gastrointestinales.

b) Tienen marcadores elevados de inflamacion,
como ESD o PCR o procalcitonina.

c) No hay ninguna otra evidencia de inflamacion
(incluida la sepsis bacteriana, sindromes de shock
estafilococicos o estreptocdcicos).

Caso confirmado por laboratorio

Caso sospechoso en cuyas muestras se detecta por
técnicas directas el genoma del virus SARS-CoV-2.

Caso confirmado
por criterios clinicos-epidemiolégicos.

Acceda desde aqui
a los criterios vigentes.

Todos los casos confirmados por criterios clinicos-
epidemioldgicos deben evaluarse clinicamente para
identificar signos de alarma o diagndsticos diferencia-
les durante toda la evolucién
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