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INTRODUCCION

El 31 de Diciembre de 2019 las autoridades de la ciudad de Wuhan, en la provincia china
de Hubei, reportaron un conglomerado de 27 casos de sindrome respiratorio agudo (SRA) de
causa desconocida entre las personas asistentes a un mercado de productos marinos, de los cuales
7 fueron reportados como graves.'? El cuadro clinico de los enfermos comprendia fiebre, disnea
(en algunos de ellos que no todos), y cambios neumonicos en las radiografias del torax a modo de
lesiones infiltrantes en los pulmones.® El 7 de Enero de 2020 las autoridades chinas informaron
que un nuevo coronavirus (que en su momento fue denominado como 2019-nCoV) habia sido
identificado como el posible agente causante del SRA antes resefiado, después de haberse
desechado otros posibles causantes como el SARS-CoV, el MERS-CoV, el virus de la influenza,
el virus de la influenza aviar, los adenovirus, y otros agentes microbianos (bacterianos | virales)
comunes.*®

Siguiendo al reporte de las autoridades chinas, rapidamente se reportaron casos del nuevo
SRA en otros paises de Asia,® seguidos poco después de otros originados en otras regiones del
mundo.” Con fecha de 30 de Enero del 2020 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declar6
a la ahora nombrada Covid-19 como una emergencia de salud mundial.®

En el mes de Febrero de 2020 el coronavirus 2019-nCoV fue renombrado como SARS-
CoV-2.° El 11 de Marzo de 2020 la Covid-19 fue elevada a la categoria de pandemia.l® Para esta
fecha los nuevos casos debido a la enfermedad habian aumentado en 13 veces fuera de China,
mientras que el numero de paises afectados se habia triplicado. La pandemia afectaba
simultaneamente a 114 paises, y causaba 118 mil casos y 4 mil 291 defunciones. Solo 81 paises
no habian reportado casos en esa fecha.

Ante el avance de la pandemia en el mundo, Cuba disefié en Enero del 2020 el “Plan
Estratégico Nacional para el Enfrentamiento a la Covid 197, el que involucra a todos los
organismos de la Administracion Central del Estado (OACE), las empresas estatales, el sector no
estatal, las organizaciones politicas y masas, y la poblacion en general, en el enfrentamiento y
resolucion de la pandemia.
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El 11 de Marzo del 2020 la autoridades sanitarias de Cuba confirmaron la presencia del
Covid-19 en Cuba, al declarar como positivos a tres turistas italianos que habian ingresado
previamente en el pais.? En el instante en que se escriben estas lineas mas de 2,000 personas se
han contagiado con el SARS-CoV-2 en el pais, y han fallecido mas de 50 de ellas™.

Sobre el SARS-Cov-2 y los otros coronavirus

El virus SARS-CoV-2 pertenece al género Coronavirus de la familia Coronaviridae. Esta
familia recibe este nombre debido a las protuberancias que presentan en su envoltura los virus
que la integran, y que adoptan la forma de una corona cuando el virus es examinado con técnicas
microscopicas. 31

Como todo virus, la envoltura externa (léase también nucleocépside) estd compuesta de
proteinas especializadas, y sirve para encerrar (y proteger del dafio por agentes externos) un
filamento de &cido ribonucleico (ARN) que actia como material genémico. Adicionalmente, las
proteinas integrantes de la nucleocapside del virus exhiben propiedades antigénicas que las hacen
utiles con fines diagnosticos.

Dentro de las proteinas de la nucleocapside se destaca una en forma de espiga (o barra) que
es empleada por el virus para unirse a las células-diana del organismo e inyectar el filamento de
ARN para iniciar la replicacion viral en el huésped.'® El receptor de la enzima convertidora de la
angiotensina Il (ECA 1l) presente en la superficie celular de tejidos como la mucosa del arbol
bronquial es la puerta de entrada preferida del virus SARS-Cov-2.1

Una vez dentro de la célula infectada, el virus secuestra la maquinaria metabdlica para
iniciar la sintesis de particulas virales y el ensamblaje de las mismas como nuevas copias del
mismo. Este proceso va acompafiado, por un lado, de un hipermetabolismo y el consumo de
cantidades ingentes de glucosa; y por el otro lado, de la produccién desenfrenada de citoquinas
proinflamatorias y otros mediadores de la respuesta inmune.

Pueden existir diferencias genéticamente determinadas sobre la susceptibilidad del huésped
ante la infeccién y la colonizacion virales. No obstante, todo parece indicar que, con nuevas
exposiciones al virus en contagios sucesivos, la carga viral aumenta hasta un punto critico mas
alla del cual se desencadena una respuesta inflamatoria hiperaguda, descontrolada y desregulada
en el huésped que culmina en hiperinflamaciéon, hipermetabolismo, insulinorresistencia, acidosis,
trastornos de la coagulacion, y edema e infiltracion de la membrana alveolar con distrés
respiratorio.}” Todos estos cambios desencadenados y precipitados en tan poco tiempo anulan |
sobrepasan la capacidad de respuesta del huésped, quien sucumbe casi de inmediato ante la suma
de todos estos eventos.

El genoma viral ha sido secuenciado y publicado.'®® De acuerdo con los estudios
genomicos, parece que existen varias cepas circulantes del virus con diferentes patogenicidades.
Igualmente, los estudios gendmicos han hecho posible otros de naturaleza filogenética que
sirvieron para afirmar que, a semejanza de otros coronavirus, el SARS-CoV-2 podria ser una
epizootia que se origind en animales que guardan estrecho contacto con los seres humanos y/o
han entrado en la cadena alimentaria de estos Gltimos.

" Nota del Autor: Estas cifras son las declaradas oficialmente por el Departamento de Epidemiologia del Ministerio
de Salud Publica de la Republica de Cuba en el momento en que se redacta este ensayo. Como se espera de una
pandemia en desarrollo, el nimero de contagios y fallecidos puede cambiar con el transcurso de los dias.
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Sobre las manifestaciones clinicas de la infeccion por el virus SARS-CoV-2

El virus SARS-CoV-2 es responsable, junto con otros coronavirus, de cuadros respiratorios
agudos que en las formas méas graves causan distrés, insuficiencia ventilatoria, y la muerte. En el
pasado reciente otros dos coronavirus causaron brotes epidémicos de una forma particularmente
letal de neumonia intersticial reconocida como el Sindrome Respiratorio Agudo Grave (de ahi el
acronimo SARS por Severe Acute Respiratory Syndrome) a principios de los 2000s, y el
Sindrome Respiratorio Agudo del Oriente Medio (MERS por Middle East Respiratory Syndrome)
en el 2012, y que se saldaron con miles de muertos en los paises del Extremo Oriente y el Sudeste
asiatico y el Medio Oriente.

El espectro clinico de la infeccion por el virus SARS-CoV-2 varia desde la ausencia de
sintomas (la infeccién asintomatica o mejor minimamente sintomaética), o la presencia de
sintomas respiratorios leves; hasta una enfermedad respiratoria aguda y grave, el distrés
respiratorio, la insuficiencia ventilatoria, el choque séptico, y la muerte del enfermo.?

La enfermedad se presenta habitualmente con fiebre y escalofrios, dolor de la garganta, tos
seca, cansancio y fatiga, y dificultad respiratoria variable. La cefalea y las manifestaciones
digestivas son menos frecuentes, asi como la secrecion nasal (o rinorrea) y la expectoracion. Es
[lamativo que la pérdida del olfato (hiposmia | anosmia) y el sabor (disgeusia | ageusia) son
sintomas nutricionales presentes desde los primeros momentos de la infeccion viral.

El virus SARS-CoV-2 se destaca por la elevada contagiosidad y la baja letalidad. El
periodo de incubacion viral se extiende desde 1 hasta 14 dias, y la transmisibilidad persiste hasta
14 dias después de la desaparicion de los sintomas. La transmision viral ocurre principalmente
por via aérea a través de las guticulas de saliva que la persona expulsa al ambiente al hablar, toser
y/o estornudar. El virus también se transmite por contacto indirecto de persona a persona gracias
a las particulas virales que, emitidas por la primera de ellas, se depositan sobre superficies de
todo tipo, y de donde se transfieren a la segunda. Algunos estudios han sugerido la posibilidad de
la transmisién oro-fecal de la infeccidn viral, asi como de madre a hijo. Hasta este momento en
que se escriben estas lineas no se han aislado particulas virales en el liquido amni6tico,?! ni en la
leche materna® o los fluidos genitales.?®

La letalidad del virus SARS-CoV-2 se ha estimado en un 2 — 4 % de la poblacién infectada.
Sin embargo, la letalidad de la infeccion viral se ha sobre-expresado en grupos vulnerables de las
colectividades humanas, como los ancianos, los aquejados de enfermedades orgéanicas crénicas
(los nefrépatas, los cirrdticos y los pulmopatas entre ellos), y los diagnosticados con cancer.?* En
todos estos pacientes el sistema inmune se encuentra deteriorado previamente, lo que afecta la
capacidad del huésped de “montar” una respuesta efectiva ante el virus.

Los pacientes que evolucionan con Diabetes mellitus y/o hipertensién arterial, y los sujetos
obesos (incluso aquellos tenidos como “metabdlicamente estables”) también se han revelado
como otro de los subgrupos humanos vulnerables a la infeccién viral debido a una combinacién
preexizsteente de resistencia a la insulina, hiperglicemia en ayunas, e inflamacion cronica de bajo
nivel.>2

Sobre el diagnéstico de la infeccion por el virus SARS-CoV-2

Se han descrito varios métodos para el diagnostico del virus SARS-CoV-2 en los seres
humanos, tanto con fines de vigilancia epidemiologica como en la actividad clinica. Los métodos
indirectos (léase también seroldgicos) se basan en la deteccion y cuantificacion de las
inmunoglobulinas G (IgG) y M (IgM) producidas por el sistema inmune del huésped en respuesta
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a la infeccion viral que circulan en la sangre. Estos métodos estan disponibles como pruebas de
fase sélida (también denominadas como tiras reactivas) para el diagnéstico inmediato, al lado del
paciente; y también en formatos de inmunoensayos enzimaticos (mejor reconocidos por las siglas
ELISA de Enzyme Liquid Immunosorbent Assay).?’” Para que sean efectivos, los métodos
serologicos deben administrarse dentro de los primeros 7 dias transcurridos el presunto contagio,
a fin de “atrapar” el momento en que las inmunoglobulinas se elevan en la sangre del huésped. Es
probable que pacientes infectados nunca expresen titulos apreciables de inmunoglobulinas contra
el virus.

La presencia del virus también puede hacerse evidente mediante la deteccidn de copias del
material gendmico viral en muestras de secreciones nasales y nasofaringeas retiradas mediante
hisopado gracias a la reaccion de la cadena de la polimerasa (PCR).?%% Los métodos directos
(gendmicos) de deteccion del virus SARS-CoV-2 se destacan por la elevada exactitud
diagnostica, razon por la cual se han convertido en los métodos (casi) definitivos de diagnostico
de la presencia del virus. Los métodos gendmicos permiten cuantificar la carga viral, asi como la
respuesta del huésped a los tratamientos. Se han recomendado el uso de sondas y primers
dirigidos contra el marco de lectura abierta (del inglés ORF por Open Reading Frame) ORFlay
las regiones del gen N en la deteccion gendmica del virus. La portabilidad de la instrumentacion
desarrollada para la realizacion de los métodos gendmicos, y el abaratamiento de los costos de
adquisicion, operacion y mantenimiento, han ayudado a la difusion y ubicuidad de los mismos en
todos los lugares de atencion y tratamiento de la Covid-19.

En este punto se debe dejar dicho que la industria biotecnoldgica cubana ha desarrollado
tecnologias propietarias de deteccion del virus SARS-Cov-2,%° lo que le ha asegurado al pais la
soberania tecnologica y diagnoéstica para enfrentar los retos de la Covid-19.

Sobre el tratamiento de la infeccion por el virus SARS-CoV-2

La infeccion del huésped por el virus SARS-CoV-2 recorre varios estadios clinicos, desde
la sintomatologia minima, propia de un resfriado comun, hasta la neumonia bilateral, el distrés
respiratorio agudo y la insuficiencia ventilatoria grave. En consecuencia, el tratamiento antiviral
puede estar orientado al alivio sintomatico, o escalarse hasta la contencion farmacoldgica del
dafo alveolar y la paliacién de los trastornos del intercambio gaseoso mediante ventilacion
mecanica.’!

Cuando se redactan estas lineas aun no se cuenta con una vacuna para la prevencion de la
infeccion viral, si bien varios paises y compafiias farmacéuticas en todo el mundo entero luchan
afanosamente por desarrollar y producir el primer candidato vacunal viable.*? Por la misma
razon, no existe aln un farmaco que sea especificamente efectivo contra el virus. Los protocolos
de tratamiento del SRDA disefiados para otras situaciones han sido adaptados bajo la presion de
las circunstancias para la administracion a los pacientes infectados y complicados. Asimismo,
varios medicamentos conocidos por su efectividad terapéutica contra otros virus (como el Ebola)
y los plasmodios causantes del paludismo y la malaria han sido redirigidos para su uso en el
tratamiento de las complicaciones de la Covid-19.%® Los resultados han sido polémicos y
divisivos, y todavia hoy no se cuenta con un recuento objetivo de las ventajas, desventajas e
insuficiencias de tales medicamentos en la contencién de las complicaciones, y la inhibicion de la
replicacion viral.
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La industria biotecnologica cubana ha propuesto la inclusion de varios farmacos con
capacidad de inhibir la replicacion viral dentro de los protocolos de atencién y tratamiento de la
Covid-19. Entre ellos, se destaca el interferén a-2b y el 258-Jusvinza, que han contribuido a
disminuir el riesgo de mortalidad de los pacientes criticamente enfermos. El interferon a-2b
contribuye a proteger a las células sanas de la infeccion viral y el ataque de otras proteinas
proinflamatorias.® Por su parte, el 258-Jusvinza inhibe la aparicion de la temida tormenta de
citoquinas proinflamatorias, y mejora el SDRA.%

CONCLUSIONES

Los coronavirus como el virus SARS Cov-2 representan una nueva amenaza global para la salud
humana. El virus SARS-Cov-2 se destaca por una elevada contagiosidad. La letalidad del virus
puede depender de las caracteristicas demogréficas del huésped, la concurrencia de
comorbilidades cronicas, e incluso la presencia de obesidad abdominal e insulinorresistencia. No
se tiene todavia una vacuna para prevenir la infeccion viral, ni tampoco un medicamento antiviral
efectivo. Hasta el momento la prevencion del contagio viral descansa en el distanciamiento
social, el lavado frecuente de las manos y la cara, la desinfeccion de las superficies, la higiene
ambiental y doméstica, y el uso de mascarillas sanitarias.
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