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Propdsito del presente Desde diciembre de 2019, el brote de un nuevo coronavirus humano (SARS-CoV-2) se ha
propagado a muchos paises, causando millones de casos y cientos de miles de muertes.
COVID-19 es la enfermedad causada por este nuevo virus. El virus se transmite facilmente
en la comunidad a través de las gotas respiratorias, el contacto directo con un individuo
infectado o las superficies que han sido contaminadas. Aunque la mayoria de las personas
infectadas sélo experimentan sintomas leves o que pueden ser manejados, hasta el 20%
de los individuos infectados desarrollan una enfermedad mds grave que requiere
tratamiento hospitalario. Las personas que corren un mayor riesgo de padecer una
enfermedad grave son los adultos mayores, las personas con afecciones subyacentes y las
que tienen inmunodeficiencia adquirida o congénita. El gran nimero de pacientes con
COVID-19 que requieren atencion hospitalaria (incluidos los cuidados intensivos) ha
supuesto una carga importante para los sistemas de salud y los profesionales de la salud
de todo el mundo. Ha llevado a la mayoria de los paises a aplicar medidas excepcionales
para contener la propagacién del virus, entre las que se cuentan los cierres exhaustivos,
los protocolos de emergencia y las medidas de distanciamiento social. Todas las
profesiones sanitarias, incluidos los farmacéuticos, estan llamadas a desempefiar un papel
crucial en la gestiéon y el control de esta pandemia.

documento

El propdsito de este documento es proporcionar informacion clinica pertinente y pautas
de tratamiento sobre la pandemia de COVID-19 para los farmacéuticos y el personal de
farmacia en un contexto de atencion primaria (es decir, farmacias comunitarias y centros
de atencidn primaria de salud) y en entornos hospitalarios, y para los farmacéuticos que
trabajan como bidlogos clinicos en laboratorios de analisis médicos.

Las infecciones por el coronavirus pueden prevenirse y un brote puede detenerse
mediante la participacién activa de los responsables de la toma de decisiones, los
profesionales de la salud, los medios de comunicacién y la comunidad. Esto se demostro
en brotes anteriores de coronavirus, como en 2003 con el SARS-CoV (coronavirus del
sindrome respiratorio agudo severo) y en 2012 con el MERS-CoV (coronavirus del sindrome
respiratorio del Oriente Medio). Incluso en la pandemia actual, varios paises han
controlado con éxito el brote hasta ahora. El presente documento tiene por objeto ayudar
a los farmacéuticos y al personal de las farmacias a prevenir la propagacion de la
enfermedad y contribuir a su gestidn eficaz en el sistema de atencién de la salud.

SARS-CoV-2 Coronavirus: Hechos basicos

¢Qué es un coronavirus? Los coronavirus son una gran familia de virus que causan enfermedades que van desde el
resfriado comun hasta enfermedades mas graves, como el_sindrome respiratorio del
Oriente Medio (MERS-CoV) v sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV). Un nuevo
coronavirus (nCoV) es una nueva cepa que no ha sido identificada previamente en los
humanos.

Los coronavirus son zoonoticos, lo que significa que se transmiten entre animales y
personas. Investigaciones detalladas encontraron que el SARS-CoV se transmitia de los
gatos de la civeta a los humanos y el MERS-CoV de los camellos dromedarios a los
humanos. Hay varios coronavirus conocidos circulando en animales que aun no han
infectado a los humanos.

Los coronavirus son virus de ARN de cadena positiva grandes y envueltos. Tienen el
genoma mas grande de todos los virus ARN. El genoma esta empaquetado dentro de una
capsula helicoidal formada por la proteina nucleocdpside y rodeada por una envoltura.
Asociadas a la envoltura viral hay al menos tres proteinas estructurales: la proteina de
membrana y la proteina de la envoltura participan en el ensamblaje del virus, mientras que
la proteina de espiga media la entrada del virus en las células huésped. Entre las proteinas
estructurales, la espiga forma grandes protuberancias de la superficie del virus, dando a
los coronavirus el aspecto de tener coronas (de ahi su nombre; corona en latin significa
corona). Ademas de mediar la entrada del virus, la espiga es un determinante critico de la
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¢Qué es la pandemia del
coronavirus SARS-CoV-2
/ COVID-19?

gama de huéspedes virales y del tropismo de los tejidos y un importante inductor de las
respuestas inmunitarias del huésped. (Li, 2016)

Los coronavirus suelen afectar a mamiferos y aves, causando una variedad de
enfermedades potencialmente letales. En general, los coronavirus causan enfermedades
generalizadas de las vias respiratorias, gastrointestinales y del sistema nervioso central en
los seres humanos y otros animales, amenazando la salud humana y causando pérdidas
econdmicas por infecciones leves de las vias respiratorias superiores e inferiores. (Li, 2016)
Los coronavirus son capaces de adaptarse a nuevos entornos a través de la mutacidny la
recombinacién con relativa facilidad. (Li, 2016) Como tal, pueden afectar a nuevos
huéspedes y tejidos.

Por esta razon, aunque raramente, ciertos coronavirus que normalmente sélo afectan a
ciertas especies animales pueden generar nuevas cepas que pueden pasar a los huéspedes
humanos y luego ser transmitidas entre los humanos. Dado que los seres humanos no
habian estado expuestos a esos virus anteriormente y no pueden ser protegidos ni por las
vacunas existentes ni por la inmunidad natural, estas mutaciones pueden conducir
rapidamente a brotes de enfermedades y, con el tiempo, a pandemias. Este fue el caso de
los anteriores brotes de SARS y MERS.

El SARS-CoV-2 es una novedosa cepa de coronavirus que se detectd por primera vez en la
ciudad de Wuhan, en la provincia de Hubei, en la Republica Popular China, una ciudad con
una poblacién de 11 millones de habitantes. El brote registrado comenzé como una
neumonia de agente causal desconocido a finales de diciembre de 2019.

Los analisis filogenéticos realizados con las secuencias del genoma completo disponibles
sugieren que los murciélagos parecen ser el reservorio del virus del SARS-CoV-2, pero aun
no se han identificado los huéspedes intermedios. (World Health Organization, 2020)

El 30 de enero de 2020, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declaré el brote como
una emergencia de salud publica de interés internacional. La OMS recomendd que el
nombre provisional de la enfermedad causante del actual brote fuera enfermedad
respiratoria aguda 2019-nCoV. En la sigla 2019-nCoV, "2019" es el afio en que se detectd
el virus por primera vez, "n" significa "nuevo" y "CoV" corresponde a la familia de los
coronavirus.

El 11 de febrero de 2020, el Comité Internacional sobre la Taxonomia de los Virus (ICTV)
decidié denominar al virus como coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS-CoV-2), y la OMS finalmente decidié denominar la enfermedad causada por este
virus como COVID-19 (enfermedad del Coronavirus identificada en 2019, sigla proveniente
del inglés coronavirus disease identified in 2019).

Tras grandes brotes de la enfermedad en multiples paises, con miles de muertes en todo
el mundo, el 11 de marzo de 2020 la OMS declaré que el brote era una pandemia.

Para obtener cifras actualizadas del numero de casos confirmados y muertes, asi como
datos demograficos y epidemioldgicos sobre la pandemia, puede consultar la pagina web
www.worldometers.info/coronavirus/ y/o la pagina web desarrollada por el Centro for
Systems Science and Engineering at Johns Hopkins University, Maryland, USA.

El virus parece haber mutado ya después de su transmision original desde el animal
huésped o reservorio a los humanos, dando lugar a por lo menos dos cepas diferentes. Sin
embargo, es importante tener presente que los virus mutan todo el tiempo y que no todas
las mutaciones son indicativas de una mayor gravedad de la enfermedad o de las tasas de
transmision. Dado que multiples grupos de todo el mundo estan trabajando en una vacuna,
es fundamental conocer el nimero exacto de cepas (o tipos) del virus porque, para ser
eficaz, la eventual vacuna tendra que dirigirse a las caracteristicas presentes en todas las
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cepas conocidas. Afortunadamente, es poco probable que muchas de las diferencias
genéticas identificadas afecten a la produccién de proteinas, lo que significa que no
deberia haber cambios significativos en la forma en que opera el virus o en los sintomas
que causa. (Technology.org, 2020)

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) - Informacion clinica

Modos de transmision

La transmisién del SARS-CoV-2 se produce por los siguientes mecanismos:

Segun las pruebas actuales, el virus COVID-19 se transmite principalmente entre
personas a través de gotas respiratorias y rutas de contacto.

b. Lo mas frecuente es que la propagacion de una persona a otra se produzca por
contacto cercano (dentro de un metro), por contacto indirecto con superficies del
entorno inmediato o por contacto con objetos utilizados en una persona
infectada, seguido de contacto con las membranas mucosas.

c. Se cree que la propagacién de persona a persona se produce principalmente a
través de las gotitas respiratorias producidas cuando una persona infectada tose
o estornuda, de forma similar a como se propagan la gripe y otros patdgenos
respiratorios.

d. Estas gotitas pueden caer en la boca, la nariz o los ojos de las personas que estan
cerca o posiblemente ser inhaladas en los pulmones.

e. Una persona puede contraer el COVID-19 al tocar una superficie u objeto que
tenga el virus y luego tocarse la boca, la nariz o, posiblemente, los ojos. Hay
pruebas de que los coronavirus pueden seguir siendo infecciosos en superficies
inanimadas durante varias horas o incluso dias, segun el tipo de superficie. (Kampf
G, 2020) (Ver también la seccion "Gestion de limpieza y desinfeccion". )

La transmisién por via aérea puede ser posible en circunstancias y entornos especificos
en los que se realizan procedimientos o tratamientos de apoyo que generan aerosoles.

g. En la mayoria de los virus respiratorios, se cree que las personas son mas
contagiosas cuando son mas sintomaticas. Sin embargo, con el COVID-19, ha
habido informes de propagacion de personas infectadas asintomaticas a
contactos cercanos. (Centers for Disease Control and Prevention, 2020) (Rothe,
2020). Estudios recientes sugieren que las personas asintomaticas (o
presintomadticas) pueden en efecto estar impulsando la rapida expansién de la
enfermedad. (Ruiyun Li, 2020)

De acuerdo con la OMS, las personas pueden dar positivo en la prueba de COVID-19
de uno a tres dias antes de empezar a desarrollar los sintomas. Actualmente no se
sabe qué proporcién de estas personas pre-sintomaticas contribuyen a la transmisién
de la enfermedad. A pesar de que todavia no hay literatura publicada, la OMS afirma
gue, segun los informes de los paises, la transmisidn asintomatica es menos probable
gue la sintomatica.

i. Ademas, los pacientes pueden seguir siendo contagiosos hasta dos semanas
después de la remision de los sintomas. Segun Wolfel y colaboradores, mientras
que los sintomas disminuyeron en su mayoria al final de la primera semana, el
ARN viral permanecid detectable en los hisopos de la garganta hasta bien entrada
la segunda semana. Las muestras de heces y esputo permanecieron positivas para

COVID-19: Informacidn clinica y guias de tratamiento | Pagina 4 de 17



el ARN durante periodos alin mas largos, a pesar de la completa resolucién de los
sintomas. (Roman Walfel, 2020)

j. Hasta la fecha, no se ha encontrado el virus activo en muestras de liquido
amnidtico o leche materna. Existen pruebas limitadas sobre el COVID-19 durante
el embarazo. No se ha identificado la transmision intrauterina o perinatal. En dos
informes que incluian un total de 18 mujeres embarazadas con neumonia COVID-
19 presunta o confirmada, no habia pruebas de laboratorio de transmision del
virus al neonato. Sin embargo, se han documentado dos casos de infeccion
neonatal. En un caso, el diagndstico se hizo al dia 17 de vida después de un
contacto cercano con la madre del bebé y una enfermera de maternidad que
estaban ambas infectados con el virus. El otro caso se diagnosticd 36 horas
después del nacimiento; la fuente y el momento de la transmisidn en ese caso no
estaban claros. (MclIntosh, 2020) Gran parte de los consejos que se dan en
diversos paises, como el Reino Unido, en el sentido de que las mujeres
embarazadas deben aislarse socialmente son preventivos y no se basan en
pruebas de un mayor riesgo de dafio.

k. En estudios limitados sobre mujeres con COVID-19 u otra infecciéon por
coronavirus, el sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV), no se ha
detectado el virus en la leche materna. Sin embargo, no se sabe si las madres con
COVID-19 pueden transmitir el virus a través de la leche materna. La leche
materna proporciona proteccién contra muchas enfermedades. UNICEF
recomienda que las madres infectadas con COVID-19 puedan amamantar a sus
hijos si asi lo desean. Para amamantar con seguridad, deben seguir una buena
higiene respiratoria, sujetar a su recién nacido piel con piel, compartir una
habitacién con su bebé, lavarse las manos antes y después de tocar al bebé, y
mantener todas las superficies limpias. (UNICEF, 2020)

En cuanto al papel de los sistemas de aire acondicionado en la diseminacién del virus
en espacios cerrados, las pruebas son limitadas.

Sin embargo, el CDC europeo ha publicado un documento sobre este tema con las
siguientes conclusiones:

e Actualmente no hay pruebas de infeccién humana con el SARS-CoV-2 causada
por aerosoles infecciosos distribuidos por los conductos del sistema de
ventilacion de calefaccidn, ventilacién y aire acondicionado (HVAC). El riesgo
se califica como muy bajo.

e Los sistemas de calefaccién, ventilacion y aire acondicionado bien
mantenidos, filtran de manera segura las grandes gotas que contienen SARS-
CoV-2. Es posible que los aerosoles de COVID-19 (pequenias gotitas y nucleos
de gotitas) se propaguen a través de los sistemas de calefaccion, ventilacion
y aire acondicionado de un edificio o vehiculo y de unidades de aire
acondicionado independientes si el aire se recircula.

e El flujo de aire generado por los aparatos de aire acondicionado puede
facilitar la propagacion de las gotitas excretadas por las personas infectadas
a mayores distancias dentro de los espacios interiores.

e Los sistemas de calefaccion, ventilacion y aire acondicionado pueden
desempefiar un papel complementario en la disminucion de la transmisidn
en los espacios interiores al aumentar la tasa de cambio de aire, disminuir la
recirculacion del aire y aumentar el uso del aire exterior.

En un estudio, los autores llegaron a la conclusion de que el sistema de aire
acondicionado de un restaurante de Guangzhou (China) desempefié un papel en la
difusidn del virus a tres grupos separados de clientes. (Lu, et al., 2020) Sin embargo,
se trata de un andlisis de una situacidon especifica y las pruebas pueden no ser
concluyentes. Otro estudio se centrd en las rutas de transmisién del virus en el crucero
Diamond Princess. En este caso, los autores llegaron a la conclusion de que el sistema
de aire acondicionado no desempeiid ninguin papel en la propagacién del virus en todo
el barco, y que la transmision debe haber tenido lugar principalmente a través de un
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Prevencion de
enfermedades

estrecho contacto entre los pasajeros en las zonas comunes, o por contacto con
superficies/objetos contaminados con gotas respiratorias. Seglin los autores, "la
infeccidon entre los pasajeros después del 6 de febrero [fecha en que se implement? el
confinamiento en las habitaciones de los pasajeros] se limité a aquellos que
permanecieron en el mismo camarote con un pasajero infectado". ” (Xu, et al., 2020)

La Sociedad Americana de Ingenieros de Calefaccion, Refrigeracion y Aire
Acondicionado (ASHRAE) ha publicado las siguientes declaraciones sobre la
transmision del SARS-CoV-2 y el funcionamiento de los sistemas de calefaccidn,
ventilacion y aire acondicionado durante la pandemia del COVID-19:

"La transmision del SARS-CoV-2 por el aire es lo suficientemente probable como para
controlar la exposicion al virus por via aérea. Los cambios en las operaciones de los
edificios, incluido el funcionamiento de los sistemas de calefaccion, ventilacion y aire
acondicionado, pueden reducir las exposiciones a través del aire. Estos cambios
incluyen aumentar la ventilacidon del aire exterior en lugar de reciclar el aire, utilizar el
filtro mds alto posible y mantener los sistemas en funcionamiento durante mds horas,
lo que permite que las 2 acciones anteriores tengan mds impacto. ”

"La ventilacion y la filtracion que proporcionan los sistemas de calefaccion, ventilacion
y aire acondicionado pueden reducir la concentracion de SARS-CoV-2 en el aire y, por
consiguiente, el riesgo de transmision por el aire. Los espacios no acondicionados
pueden causar estrés térmico a las personas, lo que puede poner directamente en
peligro la vida y que también puede reducir la resistencia a las infecciones. En general,
la desactivacion de los sistemas de calefaccion, ventilacion y aire acondicionado no es
una medida recomendada para reducir la transmision del virus. ”

La ASHRAE también actualizé su "Documento de posicion sobre los aerosoles
infecciosos" con una orientacion técnica mas detallada, que puede encontrarse
aqui. La organizacién también emitié un documento en el que se discute que la
alineacidn de su posicién concuerda con la de la OMS y los Centros para el
Control y la Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos (CDC), donde se
concluye que "la posicion de ASHRAE de que los controles de ingenieria para
reducir las concentraciones de particulas o gotitas virales en el aire estan
justificados para mitigar este riesgo no estd en conflicto con las posiciones de la
OMS y los CDC". (American Society of Heating, Refrigerating and Air-
Conditioning Engineers , 2020)

Para ayudar a controlar la propagacién del virus, las personas que se sospecha o se
confirma que tienen la enfermedad deben limitar su contacto con otras personas. En un
entorno sanitario, esto puede incluir el aislamiento de otros pacientes cuando sea posible
y la aplicacién de métodos estrictos de prevencién y control de la infeccién por parte de
los trabajadores sanitarios. En el caso de los pacientes que no necesitan ser admitidos en
un centro de salud, esto debe incluir el auto-aislamiento en la medida de lo posible, tener
un cuidador dedicado y seguir las pautas de prevencidn y control de la infeccién dentro del
hogar.

Lo ideal seria que se hiciera un seguimiento de las personas que han tenido contacto social
con personas sintomaticas que han dado positivo en las pruebas de infeccion por COVID-
19 como contacto a través de los equipos sanitarios locales; sin embargo, puede que esto
no sea posible, especialmente en el punto algido del brote.

Las recomendaciones estandar de la OMS para el publico en general con el fin de reducir
la exposicion y la transmisién de ésta y otras enfermedades respiratorias incluyen lo

siguiente:

1. Lavese las manos con frecuencia
a. Use aguay jabodn durante al menos 20 segundos.
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b. Utilice un desinfectante para manos a base de alcohol que contenga al menos un 60%
de alcohol si no se dispone de agua y jabdn (mantenga los desinfectantes para manos
a base de alcohol fuera del alcance de los nifios).

c. Evite tocarse los ojos, la nariz o la boca con las manos sin lavar.
NOTA: El alcohol isopropilico o el alcohol etilico son apropiados para los desinfectantes
de manos. El metanol puede ser téxico, incluso cuando se usa en la piel, y debe ser
evitado.

2 Evite el contacto cercano con los demas

a.

f.

g.

Mantenga una distancia de al menos 1-2 metros entre usted y los demas. La OMS
recomienda una distancia minima de 1 metro, (World Health Organization, 2020)
mientras que otras organizaciones como el CDC de EE.UU. recomiendan 1,8
metros. (Centres for Disease Control and Prevention, Coronavirus Disease 2019
(COVID-19))

El riesgo de transmisién del SARS-CoV-2 disminuye a medida que aumenta la
distancia fisica entre las personas, por lo que al relajar las reglas de
distanciamiento, en particular para los ambientes interiores, se podria arriesgar
un aumento de las tasas de infeccidn. En algunos entornos, incluso 2 metros
pueden estar demasiado cerca, (Qureshi, et al., 2020) por lo que se debe
mantener una mayor distancia siempre que sea posible.

Las medidas de mitigacién de la transmision segura dependen de multiples
factores relacionados tanto con el individuo como con el medio ambiente, entre
ellos la carga viral, la duracién de la exposicidn, el nimero de personas, los
entornos interiores frente a los exteriores, el nivel de ventilacidon y el uso de
coberturas faciales. (Qureshi, et al., 2020)

El distanciamiento social debe adaptarse y utilizarse junto con otras estrategias
para reducir la transmisién, como la higiene del aire, lo que supone en parte
maximizar y adaptar la ventilacién a espacios interiores especificos, el lavado
eficaz de las manos, la limpieza regular de las superficies, el cubrimiento de la cara
cuando proceda y el aislamiento rapido de las personas afectadas. (Qureshi, et al.,
2020)

Evite el contacto cercano con personas que estén enfermas, incluyendo aquellas
que viven en el mismo hogar que usted.

Evite ir a lugares concurridos.

Evite el contacto cercano con cualquier persona que tenga fiebre y tos.

3 Cubrase la boca y la nariz al toser o estornudar

a.

Al toser o estornudar, cubra la boca y la nariz con un codo o un painuelo doblado.

d. Tire el tejido inmediatamente y lavese las manos después.

4 Vigile su salud

a.
b.

Vigile los sintomas.

Quédese en casa y aislese incluso con sintomas menores, como tos, dolor de
cabeza o fiebre leve, hasta que se recupere.

Si tiene fiebre, tos o dificultad para respirar, busque atencién médica temprano
por teléfono si es posible y comparta con su proveedor de atencién médica
cualquier historial de contacto con casos sospechosos o confirmados de COVID-
19.

Manténgase fisicamente activo.

Mantenga una dieta saludable.

5 Limpie y desifecte las superficies

a.

Limpie y desinfecte las superficies que se tocan con frecuencia (por ejemplo,
encimeras, teléfonos, pomos de puertas y grifos) al menos diariamente.

Limpie las superficies sucias con jabdn o detergente y agua, y luego desinféctalas
con un desinfectante casero.

6 Mantenga practicas adecuadas de seguridad alimentaria

a.

Lavese las manos antes de manipular los alimentos y antes de comer
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Pruebas de diagndstico
para COVID-19 en
supuestos casos
humanos

Inicio de la enfermedad

b. Cuando visite los mercados de animales vivos en las zonas donde actualmente se
producen casos de coronavirus novedosos, evite el contacto directo y sin proteccion
con animales vivos y las superficies en contacto con los animales.

c. Debe evitarse el consumo de productos animales crudos o poco cocinados. La
carne, la leche o los 6rganos de animales crudos deben manipularse con cuidado para
evitar la contaminacion cruzada con alimentos no cocinados, de acuerdo con las
buenas practicas de seguridad alimentaria. (World Health Organization, 2020)

Autoaislamiento por parte de personas con sintomas y/o personas que pueden haber
estado en contacto con personas infectadas

El auto-aislamiento significa evitar situaciones en las que podrias infectar a otras personas.
Esto significa todas las situaciones en las que puedas entrar en contacto con otras
personas, como reuniones sociales, lugares de trabajo, escuelas, centros de cuidado
infantil/preescolares, universidades, reuniones religiosas, centros de cuidado de ancianos
y de atencidn sanitaria, prisiones, reuniones deportivas, supermercados, restaurantes,
centros comerciales y todas las reuniones publicas. (Ministry of Health of New Zealand,
2020)

En la actualidad existen varias pruebas disponibles en el mercado o en desarrollo para
diagnosticar el COVID-19 (infeccién por SARS-CoV-2). En su mayoria se basan en un
diagndstico molecular (técnicas de reaccidn en cadena de la polimerasa compleja [PCR] o
de reaccidn en cadena de la polimerasa de transcripcién inversa [RT-PCR]) dirigido a
diferentes partes del genoma viral.

También se estan desarrollando algunos ensayos seroldgicos, pero actualmente no
pueden competir en precisién con el diagndstico molecular, en particular en la fase inicial
de la infeccidn. Esto es particularmente cierto en el caso de los pacientes
inmunocomprometidos y en el de los ancianos, cuya respuesta inmunoldgica mediante la
produccion de anticuerpos puede ser mas débil que en los individuos
inmunocompetentes. Esta falta de equivalencia también se aplica al rendimiento
analitico. No obstante, el uso de pruebas de anticuerpos puede ser mas adecuado para
fines distintos del diagndstico, como la vigilancia de la salud publica y el desarrollo de
vacunas.

Para mas detalles sobre las pruebas de diagnéstico y el papel de los farmacéuticos en
esta drea, ver la guia del FIP "COVID-19": “Guias para farmacéuticos y personal de
farmacias” en www.fip.org/coronavirus

El SARS-CoV-2 tiene un periodo de incubacion de 2 a 14 dias antes de la aparicién de los
sintomas. En promedio, los sintomas suelen aparecer en 5-6 dias.

Un estudio dirigido por investigadores de la Escuela de Salud Publica Bloomberg de Johns
Hopkins, Maryland, EE.UU., arrojé un estimado de 5,1 dias para el periodo medio de
incubacidon de la enfermedad. Esta mediana de tiempo desde la exposicién hasta la
aparicion de los sintomas sugiere que el periodo de cuarentena de 14 dias recomendado
por la OMS y otras organizaciones es razonable.

El andlisis sugiere que el 97,5% de las personas que desarrollan sintomas de infeccién por
SARS-CoV-2 lo hardn dentro de los 11,5 dias posteriores a la exposicidon. Los
investigadores estimaron que por cada 10.000 individuos en cuarentena durante 14 dias,
so6lo unos 101 desarrollarian sintomas después de ser liberados de la cuarentena. (Lauer
SA, 2020)
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Sintomas

En los casos confirmados de COVID-19, las enfermedades reportadas han variado desde
personas con pocos o ningun sintoma hasta personas gravemente enfermas y moribundas.
Los sintomas pueden incluir (al ser admitidos en el hospital): (Nanshan Chen, 2020)

e Fiebre (>80% de los pacientes)
e Tos (>80%)

e Dificultad para respirar (31%)
e Dolor muscular (11%)

La enfermedad también puede presentarse sélo con sintomas leves, como fiebre baja, tos,
malestar, rinorrea y dolor de garganta sin ningun signo de advertencia, como falta de
aliento o dificultad para respirar, aumento de las secreciones respiratorias (esputo o
hemoptisis), sintomas gastrointestinales, como nduseas, vomitos y/o diarrea, y sin cambios
en el estado mental (es decir, confusidn, letargo). (World Health Organization, 2020) Otros
sintomas pueden ser la fatiga o el dolor de cabeza. (Centers for Disease Control and
Prevention, 2020)

La mayor cohorte reportada de > mas de 44.000 personas con COVID-19 de China mostré
que la severidad de la enfermedad puede variar de leve a critica:
e De leve a moderado (sintomas leves hasta neumonia leve): 81%.
e Grave (disnea, hipoxia 0 >50% de afectacion pulmonar en las imagenes): 14%.
e Critico (insuficiencia respiratoria, shock o disfuncion del sistema multiorganico):
5% (Centers for Disease Control and Prevention, 2020)

COVID-19 se asocia con manifestaciones mentales y neuroldgicas, incluyendo delirio o
encefalopatia, agitacidn, derrame cerebral, meningo-encefalitis, deterioro del sentido del
olfato o del gusto (Chen, et al., 2020), ansiedad, depresion y problemas de suefio. En
muchos casos, se han notificado manifestaciones neuroldgicas incluso sin sintomas
respiratorios. (World Health Organization, 2020)

Los factores de riesgo de las enfermedades graves aun no estan claros, aunque los
pacientes de edad avanzada, los fumadores o los pacientes con comorbilidades médicas
subyacentes (por ejemplo, obesidad grave, asma, enfermedad pulmonar obstructiva
crénica, diabetes, hipertension, enfermedades cardiovasculares, enfermedad renal
crénica, estado inmunodeprimido por el trasplante de drganos sélidos, anemia
drepanocitica, cancer) pueden correr un mayor riesgo. (World Health Organization, 2020)
(Centres for Disease Control and Prevention, 2020)

La enfermedad en los nifios parece ser relativamente rara y leve, con aproximadamente el
2,4% del total de casos notificados en personas menores de 19 afios. Una pequefia
proporcién de los menores de 19 afios ha desarrollado una enfermedad grave (2,5%) o
critica (0,2%). (World Health Organization, 2020)

COVID-19: Guias de tratamiento y actualizaciones de investigacion

Medicamentos de
tratamiento clinico

Actualmente, no hay ningin medicamento o vacuna especificos para tratar o prevenir el
COVID-19, y ningun medicamento o vacuna ha sido completamente probado para su
seguridad y eficacia.

En la actualidad, la gestidn clinica actual incluye un tratamiento sintomdtico y de apoyo
basado en el estado clinico del paciente. Los tratamientos de apoyo incluyen la
oxigenoterapia, la hidratacion con soporte ventilatorio mecanico, el control de Ia
fiebre/dolor y los antibidticos en presencia de una coinfeccién bacteriana.

La OMS no recomienda ninguno de los siguientes medicamentos administrados como

tratamiento o profilaxis para COVID-19 a menos que sea en el contexto de un ensayo
clinico:
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Cloroquina e hidroxicloroquina (+/- azitromicina);
Antivirales incluidos:
o Lopinavir/ritonavir
o Remdesivir
o Umifenovir
o Favipiravir
e Inmunomoduladores, incluyendo:
o Tocilizumab
o Interferén-beta-1a
e El plasma convaleciente

Faltan pruebas sélidas que apoyen el uso de cualquiera de los medicamentos mencionados.

Hidroxicloroquina/cloroquina Por favor, consulte la FIP_Holding Statement (por el
momento disponible solamente en inglés). Los efectos secundarios comunes incluyen
sintomas gastrointestinales, prurito y cambios dermatolégicos. Los efectos secundarios
mas graves incluyen neuromiopatia, cardiotoxicidad y retinopatia.

Lopinavir/ritonavir (Como tratamiento de combinacion es parte de varios ensayos clinicos.
) Un estudio no ha mostrado hasta ahora ningln beneficio. Los efectos secundarios mas
comunes son gastrointestinales.

Remdesivir El tiempo de recuperacion de los pacientes con COVID-19 inscritos en los
ensayos clinicos ha demostrado ser mas corto. Algunos paises autorizan el uso de
emergencia de remdesivir. Los efectos secundarios importantes incluyen elevacion de las
enzimas hepaticas, complicaciones gastrointestinales, sarpullido, insuficiencia renal e
hipotension.

El Umifenovir esta siendo probado como un tratamiento independiente. Los efectos
secundarios incluyen diarrea y nauseas.

Favipiravir Parte de los estudios, solo o en combinaciéon con tocilizumab. Los efectos
secundarios incluyen la prolongacion del intervalo QT.

Tocilizumab Se esta investigando en varios ensayos clinicos. Los efectos secundarios
incluyen infecciones del tracto urinario, nasofaringitis, dolor de cabeza, hipertensién,
aumento de la alanina aminotransferasa (ALT) y reacciones en el lugar de la inyeccién.

Interferén-beta-1a Actualmente se estd evaluando en ensayos clinicos. Los efectos
adversos incluyen la pirexia y la rabdomiolisis.

Se estdn llevando a cabo ensayos de plasma convaleciente y se ha visto una mejora clinica
de los pacientes con casos graves de COVID-19 en algunos pequeiios estudios.

Corticoesteroides No se recomiendan rutinariamente para la neumonia viral o el sindrome
de dificultad respiratoria aguda (SDRA). Los corticoesteroides deben evitarse debido a la
posibilidad de prolongar la replicacidn viral como se observa en los pacientes con MERS-
CoV, a menos que se indique por otras razones (por ejemplo, la exacerbacion de la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, el shock séptico refractario después de las
directrices de la campafia "Surviving Sepsis"). (Centers for Disease Control and Prevention,
2020) (Russell CD, 2020) El ensayo RECOVERY que se estd llevando a cabo en el Reino
Unido, ha reportado que la dexametasona ha reducido significativamente la mortalidad en
pacientes gravemente enfermos con COVID-19. Los pacientes recibieron 6mg de
dexametasona una vez al dia durante 10 dias, por via oral o por inyeccién intravenosa.

En resumen, la mayoria de los estudios relacionados que se publican actualmente se
centran en la investigacién epidemiolédgica o el andlisis de las caracteristicas clinicas de
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COVID-19. Todavia faltan pruebas sdlidas sobre la eficacia/seguridad de las posibles
opciones de tratamiento, y todavia se estan realizando ensayos clinicos a gran escala.

Tratamiento sintomatico de la COVID-19 leve

Para casos leves en la comunidad, se aconseja a los pacientes que se queden en casa en
aislamiento. Los pacientes que pueden tener un mayor riesgo de desarrollar formas graves
de la enfermedad, incluidos los adultos mayores (>65 afios en algunos paises, >70 en otros),
las personas con afecciones subyacentes (como enfermedades cardiovasculares, diabetes,
enfermedades respiratorias como la EPOC o el cancer) y los pacientes con inmunidad
comprometida (congénita o adquirida) deben ser vigilados de cerca vy, si su estado se
deteriora, deben recibir atencion urgente.

El manejo de los sintomas puede implicar el uso de antipiréticos y/o antiinflamatorios para
la fiebre y el dolor leve. La seguridad del uso de ibuprofeno en pacientes con COVID-19 ha
sido cuestionada por un articulo de opinidn publicado por The Lancet que sugiere que los
pacientes que estan siendo tratados con medicamentos que aumentan la expresion de la
enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA2) pueden tener un mayor riesgo de infeccién
y/o enfermedad grave por COVID-19. (Lei Fang, 2020) Se ha demostrado que el ACE2 media
la entrada de células por el SARS-CoV-2 en otro documento. (Markus Hoffmann, 2020) Sin
embargo, las pruebas en contra del uso de ibuprofeno en los pacientes con COVID-19 no
son lo suficientemente sélidas como para descartarlo. En la practica clinica general, el
ibuprofeno tiene una eficacia bien establecida en el control de los sintomas para los que
estd indicado, tanto en las enfermedades infecciosas leves como en las graves. En la
actualidad no hay pruebas concluyentes para establecer una asociacion directa entre el uso
de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (incluido el ibuprofeno) y el aumento
del riesgo de infeccion o la gravedad de la enfermedad. (European Medicines Agency, 2020)
Se recomienda el paracetamol (acetaminofeno) para el manejo de la fiebre en pacientes
con COVID-19 si es apropiado.

Asimismo, no hay pruebas que apoyen la afirmacién de que el tratamiento con inhibidores
de la ECA o bloqueadores de los receptores de angiotensina pueda predisponer a los
individuos a resultados adversos en caso de que se infecten con COVID-19. Varias
sociedades cientificas y profesionales han afirmado que los pacientes deben continuar el
tratamiento con sus IECA y BRA a menos que se les aconseje especificamente que lo dejen
por su equipo médico. (British Cardiovascular Society and British Society for Heart Failure,
2020)

Se debe aconsejar a los pacientes que experimentan tos que eviten acostarse de espaldas
y que utilicen medidas sencillas, como un jarabe para la tos, para ayudar. La disfuncién
olfativa a menudo mejora espontaneamente, y no hay pruebas que apoyen el uso de
tratamientos para este sintoma en pacientes con COVID-19. También se debe aconsejar a
los pacientes sobre la nutricidn y la hidratacion adecuadas. Los pacientes pueden mejorar
la circulacion del aire abriendo una ventana, aunque no se recomiendan los ventiladores
porque pueden propagar la infeccién. Se debe proporcionar a todos los pacientes apoyo
basico para la salud mental y el bienestar. Si se presentan sintomas de insomnio, depresién
o ansiedad, éstos deben ser controlados.

Gestion de COVID-19 moderado

Se recomienda aislar a los pacientes con enfermedad moderada sospechosa o confirmada
con signos clinicos de neumonia para contener la transmisidn del virus. La ubicacién de la
atencidn dependera de cudn en riesgo esté el paciente. Se debe proporcionar tratamiento
de los sintomas y cuidados de apoyo. Se deben aplicar procedimientos locales de
prevencién y control de la infeccién. Se puede considerar el uso de antibidticos si se
sospecha una infeccién bacteriana.

Manejo de COVID-19 severo
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Avances en el desarrollo
de vacunas para la
prevencion de COVID-19

Progreso de los ensayos
clinicos para el
tratamiento de COVID-
19

Los pacientes con enfermedad grave sospechada o confirmada corren el riesgo de un
rapido deterioro clinico. El lugar de atencién serd un centro de salud apropiado bajo la guia
de un equipo de especialistas. Para pacientes con deterioro progresivo de los indicadores
de oxigenaciéon (Sp0O2 < 90%), frecuencia respiratoria >30 respiraciones por minuto y en
caso de dificultad respiratoria grave, se recomienda la administracién inmediata de una
terapia de oxigeno suplementario. Deben aplicarse procedimientos locales de control y
prevencién de infecciones.

La incidencia reportada de tromboembolismo venoso (TEV) en pacientes hospitalizados
con COVID-19 varia. Actualmente no hay datos suficientes para recomendar a favor o en
contra del uso de tromboliticos o el aumento de las dosis de anticoagulantes para la
profilaxis del TEV en pacientes hospitalizados con COVID-19 fuera del marco de un ensayo
clinico. Los pacientes hospitalizados con COVID-19 no deberian ser dados de alta de forma
rutinaria para la profilaxis de la TEV. (National Institutes of Health, 2020)

Teniendo en cuenta la rapida evolucion de las pruebas disponibles acerca de las opciones
de tratamiento, se recomienda consultar las actualizaciones de la informacién en Internet,
incluyendo la "Evaluacidn de la evidencia para los tratamientos relacionados con COVID-
19" de la Sociedad Americana de Farmacéuticos del Sistema de Salud, que esta disponible
aqui.

Dado que el proceso de desarrollo de una vacuna implica procedimientos como el
aislamiento y la seleccién de cepas de virus, experimentos in vitro, experimentos con
animales, ensayos clinicos y aprobaciones administrativas, lleva mucho tiempo. En la
actualidad, se han encontrado algunos sitios de reconocimiento (secuencias de la molécula
de ADN o ARN que se reconocen especificamente por las enzimas de restriccion) para el
SARS-CoV-2 y pueden utilizarse para el desarrollo de la vacuna. (Ahmed SF, 2020) (Ramaiah
A, 2020)

El Ministerio de Ciencia y Tecnologia de la Republica Popular China ha organizado
dependencias nacionales clave para llevar a cabo investigaciones conjuntas, y ha dispuesto
cinco rutas técnicas en paralelo, entre ellas vacunas inactivadas, vacunas recombinantes
modificadas genéticamente, vacunas de vectores de adenovirus, vacunas de 4cidos
nucleicos (vacuna de ARNm y vacuna de ADN) y vacunas elaboradas a partir de vectores de
vacunas virales de gripe atenuada.

Algunas vacunas han entrado en la etapa de investigacién para su seguridad y eficacia en
animales de experimentacion. La Agencia Europea de Medicamentos ha mantenido
conversaciones con los desarrolladores de 33 posibles vacunas COVID-19. La AEM estima
que podria transcurrir al menos hasta principios de 2021 antes de que una vacuna contra
COVID-19 esté lista para su aprobacion y disponible en cantidades suficientes para permitir
su uso generalizado. (European Medicines Agency, 2020)

Al 25 de junio de 2020, habia 646 ensayos clinicos que estaban reclutando.

La informacidn sobre los ensayos clinicos en curso se actualiza continuamente en
ClinicalTrials.gov—el recurso de la Biblioteca Nacional de Medicina de los Estados
Unidos—= asi como a través de la Agencia Europea de Medicamentos
(www.ema.europa.eu), el Registro de Ensayos Clinicos de China
(www.chictr.org.cn/searchprojen.aspx) y otros recursos.

Al 26 de mayo de 2020, la Agencia Europea de Medicamentos ha informado de 125
tratamientos potenciales de COVID-19 que estan siendo discutidos con los desarrolladores.
La Biblioteca de Medicina de EE.UU. enumera 2.042 estudios para COVID-19 en su base de
datos (de estudios clinicos con financiacién publica y privada realizados en todo el mundo).
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Validez

El presente documento se preparé inicialmente sobre la base de pruebas cominmente aceptadas al 5 de febrero de 2020. Fue
actualizado por ultima vez el 14 de julio de 2020 de acuerdo con las nuevas pruebas disponibles.

Descargo de responsabilidad

El presente documento se basa en las pruebas disponibles y las recomendaciones de organizaciones de renombre como la
Organizacién Mundial de la Salud, los Estados Unidos y los Centros Europeos para el Control y la Prevencion de Enfermedades,
entre otras, citadas en el momento de su publicacion. El conocimiento disponible sobre COVID-19 estd cambiando rapidamente y
tales recomendaciones pueden cambiar en consecuencia. Aunque el FIP se esforzara por mantener estas directrices actualizadas,
recomendamos que se consulten los sitios web de estas organizaciones y cualquier evidencia nueva disponible para las
actualizaciones mas recientes.
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