2019-n-Coronavirus: agente causal de una enfermedad emergente
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El terror a lo desconocido rara vez se muestra mejor que en la respuesta de una poblacion
ante la aparicion de una epidemia, particularmente cuando la epidemia ataca sin causa
aparente. Kass EH. Legionnaires’ disease. N EnglJ Med 1977; 297: 1229-30

Introduccion

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) publicé en el afio 2018 la lista Azul de
enfermedades con riesgo epidémico y en un contexto de emergencia en la salud publica.
El objetivo es que éstas se consideraran en las prioridades de investigacion y desarrollo.
Incluyé una enfermedad X con el concepto de una patologia desconocida que emergeria.
El listado cita: fiebre hemorragica Crimea-Congo, Ebola, enfermedad de Marburgo,
fiebre de Lassa, sindrome respiratorio por Coronavirus del Oriente medio (MERS-CoV),
sindrome agudo respiratorio grave (SARS), enfermedades por virus Nipah y Henipaviral,
fiebre del Vallle del Rift y Zika®.

En diciembre 2019, se identifican casos de sindrome agudo respiratorio grave en la
ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China (inicialmente después de haber visitado el
Mercado de Productos del Mar) causados por un nuevo Coronavirus (2019-nCoV).

Etiologia

El 2019-nCoV o Wuhan novel Coronavirus (WN-Cov) como se lo denomina
transitoriamente, es un betacoronavirus que forma un nuevo clado del subgénero
Sarbecovirus, subfamilia Orthocoronavirinae, familia Coronaviridae, orden Nidovirales®
3

Esta relacionado filogenéticamente con el clado SARS-CoV. Es un 80% similar al
Coronavirus Urbani (SARS-CoV) segun el Centro Nacional de Datos Gendmicos de China.
Este Gltimo causé la epidemia de SARS en los afios 2002 - 2003 afectando a 8.096
personas de las cuales murieron 7744,

La fuente de infeccién es todavia desconocida y podria estar activa®.

En la Figura 1 se muestra la microfotografia electrénica del nCoV.

Figura 1. Microfotografia electrénica de 2019-nCoV®




Es la tercera vez y en cada una de las ultimas décadas que un Coronavirus zoondtico
causa enfermedad en el hombre (SARS-CoV, 2002; MERS-CoV, 2012 y 2019-nCoV)’.

Situacion actual

Global

Un agrupamiento de casos de neumonia de origen desconocido fue notificado el 30
diciembre 2019 a la Comision Nacional de Salud de China. El 07 enero se identificé el
nCoV como agente causal. El 24 de enero ya se habian notificado casos en otras
provincias, municipios y en Hong Kong?.

Desde el 31 diciembre al 27 enero 2020, fueron confirmados por técnicas de laboratorio
2.820 casos, incluyendo 16 miembros del equipo de salud. Fallecieron 81 pacientes®.
Se encuentran en cuarentena 4.928 de los 5.897 contactos identificados, al 26 enero
2020%°,

La transmision interhumana ha sido identificada. La tasa de ataque seria elevada, 83%*".
Del aeropuerto de Wuhan partian alrededor de 30.000 pasajeros por dia hasta su cierre
a partir del 23 enero 2020. En esa fecha entraron en vigencia las restricciones de viaje
por todos los medios de transporte, extendidos también a otras ciudades Huanggang,
Ezhou, Chibi y Zhijiang. No se han identificado casos por contagio en vuelos.

Se han registrado 2.775 casos en China y en otros paises: Taiwan (5), Tailandia (8),
Australia (5), Malasia (4), Singapur (4), Francia (3), Japén (3), Corea del Sur (4), Estados
Unidos (5), Vietnam (2), Canada (1) y Nepal (1)°.

La epidemia estd evolucionando rapidamente, Figura 2°.

Figura 2. Evolucién de la epidemia de sindrome respiratorio producido por 2019-nCoV?
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Los datos deben ser interpretados con precaucion debido a la incorporacién del
diagndstico laboratorial mas amplio y también retrospectivo. No se especifica la fecha
de inicio de los sintomas?®.



Neil Ferguson y colaboradores (Imperial College, Londres), en base a los datos
disponibles hasta el 18 enero 2020, han estimado que cada infectado contagia un
promedio de 2,6 personas (rango 1,5 — 3,5) por lo que las medidas de control deben
bloquear mas del 60% de la transmisidn para que sean efectivas?.

Argentina

El 22 enero 2020 el Ministerio de Salud emitié un Alerta epidemioldgico®3.
El riesgo de introduccidn es bajo y se produciria a partir de un caso importado.

Clinica y manejo
Caso sospechoso

1-Paciente con infeccidn respiratoria aguda grave (IRAG) (fiebre, tos y requerimiento de
internacion) sin otra etiologia que explique completamente la presentacion clinica y que

a) tenga un historial de viaje o que haya estado en Wuhan, provincia de Hubei, China,
en los 14 dias anteriores al inicio de los sintomas, o

b) sea un trabajador de la salud en un entorno que atiende a pacientes con IRAG con
etiologia desconocida.

2-Un paciente con enfermedad respiratoria aguda con cualquier nivel de gravedad que
en los 14 dias previos al inicio de la enfermedad tuvo

a) contacto fisico cercano con un caso confirmado de infeccién por 2019-nCoV, o

b) exposicién en un centro de salud de un pais donde las infecciones por 2019-nCoV
asociadas al hospital han sido notificadas, o

c) que haya visitado Wuhan, China'® 14

Con referencia al antecedente de viaje, deberia ser ampliada con base a la dinamica
epidemioldgica.

Clinica
Periodo de incubacion: 1 — 14 dias.

El espectro de la infeccién es'*

- formas asintomaticas

- neumonia

- neumonia grave
a- en el adulto: frecuencia respiratoria > 30 ciclos/minuto, saturacién O, con

aire ambiental <90%, distrés respiratorio)

- en el nifio: tos o dificultad respiratoria, signos de neumonia con una de las

siguientes manifestaciones: dificultad/imposibilidad de alimentarse, letargo,



convulsiones, taquipnea en el lactante < 2 meses: >60 ciclos/minuto; 2 — 11
meses, > 50;y, 1 -5 afios: > 40%°

- sindrome de distrés respiratorio

- sepsis

- shock séptico

Las manifestaciones clinicas en 41 pacientes fueron: fiebre (98%), temperatura>37,3°C
(96%), tos (76%), tos productiva (28%), hemoptisis (5%), disnea (55%), frecuencia
respiratoria >24 ciclos/minuto (29%), mialgia/astenia (44%), cefalea (5%), diarrea (3%),
presion sistélica 125 mmHg (119 — 135 mmHg, ), promedio dias transcurridos desde las
primeras manifestaciones clinicas hasta la internacién, 7 (4 — 8), promedio dias
transcurridos desde el comienzo de los sintomas hasta la presentacién de la disnea 8 (
(rango 5 — 13). Las imagenes por tomografia evidenciaron el compromiso pulmonar
bilateral en vidrio esmerilado. Las complicaciones observadas fueron: sindrome de
distrés respiratorio (29%), compromiso cardiaco (alteraciones
electroencefalograficas/ecocardiograficas) 12%, fallo renal agudo 7%, infeccién
secundaria 10%, shock 7%. La letalidad alcanzé el 15%?°.

Las formas graves se observaron particularmente en personas de mas edad y/o
comorbilidad? 16,

Segun la condicidn clinica, los pacientes fueron tratados con oxigeno suplementario por
canula nasal, asistencia respiratoria mecanica (ARM) u oxigenaciéon por membrana
extracorpdrea (ECMO)*®,

No se dispone de tratamiento especifico. Sin embargo, en base a los resultados
alentadores con el tratamiento de pacientes con SARS-CoV con lopinavir y ritonavir se
inicio un estudio aleatorio controlado (ChiCTR2000029308)®.

Se encuentran en desarrollo tratamientos para MERS-CoV (plasma de convaleciente,
anticuerpos policlonales humanos producidos en vacas transcromosdmicas, anticuerpos
monoclonales humanizados producidos en ratones)'’.

Diagndstico

El diagndstico se realiza por reaccién de la polimerasa en cadena en tiempo real (RT-
PCR)!® 18 mediante dos protocolos (Charité, Berlin Company*® y Hong Kong University?).
Las muestras recomendadas son las del tracto respiratorio bajo, incluyendo esputo,
lavado broncoalveolar y aspirado traqueal (cuando sea posible segun los criterios
médicos). Si no es posible la toma de estas muestras, las del tracto respiratorio alto
también son utiles (hisopado nasofaringeo combinado con un hisopado orofaringeo).
Los hisopos deben colocarse y transportarse en el mismo tubo con medio de transporte

viral13.



La obtencion de muestras de sangre (par seroldgico, agudo y convaleciente) es
recomendable adicionalmente para ser procesadas cuando estén disponibles las
pruebas seroldgicas'®.

Caso probable

Caso sospechoso que una prueba positiva para pancoronavirus y negativa para los
coronavirus MERS-CoV, 229E, OC43, HKU1 y NL6318,

Caso confirmado

Toda persona con laboratorio confirmado de 2019-nCoV independientemente de
cualquier signo o sintoma?®® 18, Los casos de IRAG e IRAG inusitada (IRAGI), son eventos
de notificacién obligatoria (ENOs) y deben ser notificados por el personal de salud al
Sistema Nacional de Vigilancia de Salud (SNVS 2.0.). Para mds informacién sobre
recomendaciones generales para el manejo de Infecciones Respiratorias Agudas Graves,
Guia IRAS 2019 Ministerio Salud de la Nacion'3.

Prevencion

La infeccidn por nCoV tiene potencial pandémico. Se debe dar respuesta a la adaptacion
viral en el huésped, la infectividad, la/s vias de transmisién, la fisiopatogenia, el
tratamiento y la profilaxis.

En la actualizacién de riesgo realizada por los Centros de Control de Enfermedades de la
Unién Europea se considera que> 3, el potencial impacto de una epidemia de CoV es
alto

v la diseminacidn global es posible

v la probabilidad de enfermar de ciudadanos que han visitado la ciudad de Wuhan en
China es moderada

v hay una alta/moderada probabilidad de nuevos casos importados debido al nimero
de personas que han viajado a Wuhan

v es clave la adherencia a las normas de bioseguridad para la prevencién de la
infeccion y evitar la presentacidn de casos secundarios

v' el impacto de un diagndstico tardio sin las adecuadas medidas de prevencién y
control seria alto por cuanto en ese escenario el riesgo de transmisién secundaria en
la comunidad se estima que seria muy elevado

Las medidas de prevencidn son las que corresponden a las enfermedades de
transmision respiratoria® 2!

v’ evitar el contacto cercano con personas que cursan una infeccién respiratoria



v' higiene de manos frecuente y especialmente después del contacto directo con
personas enfermas y su medio ambiente

v’ Las personas con infeccidn respiratoria deberan mantener una distancia > 1,5 -

2 m, cubrirse la boca con el pliegue del codo o panuelo descartable al toser y

lavarse las manos

reforzar las medidas de prevencién estandar en las instituciones de salud, en

especial en los servicios de emergencia

descarte seguro de materiales cortopunzantes

manejo adecuado del ambiente y de los residuos patoldgicos hospitalarios

esterilizacidn y desinfeccion de dispositivos médicos y hospitalarios

implementacidon de medidas estrictas de control de infecciones y de contacto

definicion de dreas de espera especificas para los pacientes sintomdticos y

ventilacion ambiental frecuente y adecuada dentro de los establecimientos de

salud

limpieza del entorno hospitalario

separacion de al menos 1 metro de distancia entre los pacientes

evitar el contacto con animales silvestres/de granja

no se recomienda ninguna medida especifica para viajeros. Si presentara

manifestaciones respiratorias durante o después del viaje se recomienda que

consulte e informe su historia de viaje al profesional que lo asista.

\
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Viajeros

La OMS, en la actualizacién del 24 enero 2020 para viajeros procedentes de las areas
con casos, recomendd que se realizara en todas las puertas de entrada (aeropuerto,
puerto, terminales ferroviarias/ 6mnibus??
v’ el control de los viajeros para la deteccién de manifestaciones respiratorias,
fiebre > 382 C
v observacién médica de las personas que hubieran estado en contacto directos
con enfermos o a una fuente potencial
v diseminar la informacién sobre nCoV entre los viajeros y la necesidad de la
consulta inmediata ante la presentacién de sintomas

Comentario

La epidemia se encuentra en desarrollo y es imperioso su control.

Debera darse respuesta a los numerosos interrogantes. El impacto en la salud global es
hoy una incdégnita, los costos de la asistencia y prevencién podran cuantificarse
posteriormente para los distintos escenarios.

La OMS vigila activamente la evolucion de la epidemia para evaluar la declaracién de
una emergencia internacional en salud publica.

Ha sido muy positivo que el manejo de las autoridades de salud y politicas en el pais de
origen sea diferente frente a la emergencia, comparado con lo actuado durante la



epidemia de SARS-CoV y cumpliendo con los requerimientos internacionales; evidencia
una leccién aprendida.

Sin embargo, son necesarias medidas eficientes y sostenidas para evitar el contacto con
animales silvestres en los mercados de los centros urbanos. Después de la epidemia de
SARS se controld en China la comercializacién de civetas pero no de otros animales.

La enfermedad X permanecerd en la lista de la OMS pues continuardan emergiendo
nuevas patologias de origen zoonético en la medida que no se respeten los hdabitats
naturales y el hombre interfiera en los ciclos.
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