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I. INTRODUCCION

La pandemia de COVID-19 declarada el 11 de marzo de 2020, por la
Organizacién Mundial de la Salud (1) ha causado un impacto importante en los
sistemas sanitarios, la salud y la poblacién. China, Asia y Europa han experimentado
epidemias en grados variables; el continente africano y las américas fueron las
regiones donde el virus se propagd mas tardiamente. En algunas ciudades de Estados
Unidos como Nueva York, el impacto de la pandemia ha sido importante, actualmente
el epicentro de la enfermedad se encuentra en América Latina, principalmente en
Brasil, Ecuador, Chile, México y Colombia (2), observandose un incremento sostenido
y paulatino en otros paises de la regién como Venezuela. Los estudios relacionados
con la COVID-19 han sido vertiginosos y se han centrado en diferentes aspectos de
la enfermedad. Los avances se han evidenciado no solo en el campo epidemioldgico,
formas de transmision, pruebas de deteccion del virus, sino también en las
manifestaciones clinicas diversas, la patogenia y los resultados en el tratamiento y
en el desarrollo de las vacunas, vision del sanitarista y monitoreo epidemioldgico no
tradicional a través de las redes sociales. Tdpicos que les presentamos a
continuaciéon, con excepcidn de la patogenia, la cual por su importancia sera
presentado en una segunda parte, asi como el diagnéstico y el impacto de la COVID-
19 en Venezuela.

II.EPIDEMIOLOGIA

A la fecha, 25 de junio de 2020, se han registrado en el mundo 9 296 202 de
casos, en 216 paises y territorios, que han ocasionado 479 133 defunciones, lo que
convierte a la pandemia de COVID- 19 en la mas grave ocurrida globalmente en los
ultimos cien afos, eso sin conocer todavia, cual va a ser la magnitud final de la
misma, ya que esta en plena evolucién (3). Todo comenzd apaciblemente en
diciembre del 2019, en una ciudad muy pujante y moderna de la China, de nhombre
Wuhan perteneciente a la provincia de Hubei, con la presencia de algunos casos de
neumonia viral, cuya etiologia fue identificada el 7 de enero por los CDC chinos, como
un nuevo betacoronavirus (4), que posteriormente se le denomindé SARS-CoV-2.
Previamente se descartd la presencia de SARS (Sindrome Agudo Respiratorio
Severo)), de MERS (Sindrome Respiratorio del Oriente Medio), influenza, influenza
aviaria, y otros agentes causales respiratorios (5). Inicialmente la sintomatologia
respiratoria varid en gravedad desde un cuadro gripal simple hasta formas
neumonicas virales de suma gravedad, que culminaban en un sindrome de distrés
respiratorio, usualmente letal.

El domingo 12 de enero, las autoridades chinas anuncian haber descubierto la
secuencia genética del virus y se comienzan a producir pruebas de PCR especificas
(6). Mientras tanto, un dia después, la enfermedad se diagnostica en otros paises,
siendo Tailandia el primero de ellos. El 23 de enero el gobierno chino implanta
cuarentena y dos dias después, impone restricciones de viaje en la provincia de
Hubei. Por esta época, todavia la OMS declara que no hay evidencias de que el virus



se propague fuera de China. Al fin, el jueves 30 de enero, este organismo
internacional decreta que el nuevo coronavirus constituye una emergencia global,
pero no serd hasta el 11 de marzo que la caracterice como una pandemia- (1) .

En la ultima semana de febrero se inicia la epidemia en Italia, especialmente
en la industrial y muy poblada zona de Lombardia. Luego, la pandemia se extiende a
Espafia, Francia, Alemania, con un retraso aproximado de diez dias, y posteriormente
a los demas paises europeos. Por unas semanas, alli se concentra el epicentro de la
enfermedad. Luego éste se traslada a los Estados Unidos, siendo el primer caso un
viajero chino procedente de Wuhan, que llegé el 21 de enero (7) instalandose la
pandemia, con un vigor inusitado en la ciudad de Nueva York. Al primero de junio,
Estados Unidos para el primero de junio aportaba el 29,13 % del total de casos vy el
28,4 % de las defunciones (8). En los ultimos dias, el epicentro ha girado hacia
América Latina, concentrdndose mas que todo en Brasil, en donde se han
diagnosticado la mitad de los casos y defunciones. Este ultimo pais, ocupa
actualmente el segundo lugar a nivel mundial en cuanto a nimero de casos (8,2 %
del total de casos globalmente y el 7,8 % de las muertes). ( 9)

III.FORMAS DE TRANSMISION Y TRANSMISIBILIDAD

La comprension del riesgo de transmision de la enfermedad es incompleta. La
transmisién directa de persona a persona es el principal medio de transmisién del
SARS-CoV-2. Se cree que, ocurre a través del contacto a corta distancia,
principalmente a través de gotitas respiratorias. El virus expulsado en las secreciones
respiratorias, cuando una persona con infeccién tose, estornuda o habla y puede
infectar a otra persona si entra en contacto directo con las membranas mucosas. Las
gotas generalmente no viajan mas de dos metros. Este mecanismo es mas eficaz en
ambientes cerrados y poco ventilados. La infeccién también puede ocurrir, si una
persona toca una superficie contaminada y luego toca sus 0jos, nariz o boca. El papel
de los fomites no esta aun del todo claro (10). EI SARS-CoV-2 también se trasmite
por aerosoles, en las instituciones sanitarias cuando se realizan procedimientos que
los generan, como intubacidon endotraqueal, se recomiendan las medidas de
proteccion Ad Hoc y se consideran de alto riesgo (11) El SARS-CoV-2 se ha detectado
en muestras no respiratorias, como heces, sangre, secreciones oculares y semen,
pero el papel de estos fluidos corporales en la transmisidn es todavia incierto.

El intervalo durante el cual, un individuo con COVID-19, tiene mayor capacidad
infecciosa, va desde 2 dias antes del desarrollo de los sintomas hasta 7 a 10 dias
después. La deteccion de ARN viral después de este intervalo, no indica
necesariamente la presencia de virus infeccioso. La transmisiéon del SARS-CoV-2 de
individuos asintomaticos o pre sintomaticos también ha sido bien documentada (12)
y representa el talon de Aquiles para el control de la pandemia.

IV.CARACTERISTICAS CLINICAS

Los estudios han evidenciado que el periodo de incubacion de COVID-19 esta
dentro de los 14 dias posteriores a la exposicidon, con la mayoria de los casos entre
cuatro a cinco dias después de la misma. El espectro de infeccién sintomatica varia



de leve a severo. La gran mayoria de las infecciones son leves a moderadas. Un
informe del Centro Chino para el Control y Prevencién de Enfermedades incluyd
aproximadamente 44,500 infecciones confirmadas (13). EI 81 por ciento se
presentaron sin afectacion pulmonar o con neumonia leve. Los pacientes con
enfermedad grave, con disnea, hipoxia, 0 mas de un 50 % de afectacién pulmonar
en las imagenes, representaron un 14%. La enfermedad critica, con insuficiencia
respiratoria, shock o disfuncién multiorganica, se reporté en un 5 por %. La tasa
general de letalidad fue de 2.3 %. La diferencia de la tasa de letalidad entre paises,
va desde 0,35% para Israel, hasta 12 % en Italia, probablemente por las diferencias
en la implementacién sistematica de pruebas generalizadas

La enfermedad grave puede ocurrir en individuos sanos de cualquier edad, pero
ocurre predominantemente, en adultos con edad avanzada, o comorbilidades
médicas subyacentes como: enfermedad cardiovascular, diabetes mellitus,
hipertensién arterial, enfermedad pulmonar crénica, cancer (en particular tumores
malignos hematoldgicos, cancer de pulmén y enfermedad metastasica), enfermedad
renal crénica, obesidad y tabaquismo (14) .

Los hombres representan un nimero mas alto de muertes, comparado con el
grupo de mujeres. En algunos paises, las minorias afroamericanas y latinas también
parecen comprender, un numero desproporcionadamente alto de infecciones y
muertes debido a COVID-19, posiblemente relacionado con disparidades
socioecondmicas subyacentes. Las infecciones asintomaticas han sido bien
documentadas. Se desconoce su frecuencia precisa, pero los estudios sugieren hasta
en un tercio de los pacientes (12,15)

Presentacion clinica inicial

La neumonia parece ser la manifestacion grave mas frecuente de infeccidn. Esta
caracterizada principalmente por fiebre, tos, disnea e infiltrados bilaterales en las
imagenes de la radiografia del térax. Hay sintomas del tracto respiratorio superior, y
sintomas constitucionales, como las mialgias y artralgias. No hay caracteristicas
clinicas especificas, que puedan distinguir de manera confiable, la COVID-19 de otras
infecciones virales respiratorias ya conocidas, aunque el desarrollo de disnea varios
dias después del inicio de los sintomas iniciales es sugerente de esta nueva entidad.

La mayoria de los estudios que describen las caracteristicas clinicas de COVID-
19 se han realizado hasta la fecha en pacientes hospitalizados. En un estudio que
describié a 138 pacientes hospitalizados con neumonia por COVID-19 en Wuhan, las
caracteristicas clinicas mas comunes al inicio de la enfermedad fueron (16): fiebre
en 99 % (fiebre en la primera consulta no es tan comun en todos los estudios);
fatiga en 70 %, tos seca en 59 %, anorexia en 40 %, mialgias en 35 %, disnea en
31 % y la produccidon de esputo en 27 %. Otros sintomas reportados, incluyen
cefalea, odinofagia y rinorrea. También se ha descrito conjuntivitis. Los hallazgos
dermatoldgicos en pacientes con COVID-19 no estan bien caracterizados. Los
informes incluyen: erupciones maculo papulares, urticariformes o vesiculares . Se



han descrito nddulos de color purpura rojizo, en los dedos distales, denominados
"dedos de pies COVID" (17)

Los trastornos del olfato y el gusto (p. €j., anosmia y disgeusia) también se han
descrito como sintomas comunes en pacientes con COVID-19. Ademas de los
sintomas respiratorios, también se han informado sintomas gastrointestinales (p. Ej.,
Nauseas y diarrea); y en algunos pacientes, pueden ser la queja inicial de pueden
ser la queja inicial de presentacion (18)

Clasificacion de la enfermedad

En general, los adultos con COVID-19 pueden agruparse en categorias de
gravedad de la enfermedad, aunque los criterios en cada categoria pueden
superponerse o variar segun las pautas y los ensayos clinicos (tabla n 1) (19).

Tablan1

Clasificacion de las manifestaciones clinicas de la COVID-19

Clasificacion clinica Caracteristicas

Asintomatica o pre sintomdtica Personas que dan positivo por SARS-CoV-2
mediante pruebas viroldgicas utilizando un
diagndstico molecular (p. Ej., Reaccidn en cadena
de la polimerasa) o prueba de antigeno, en un
paciente sin sintomas

Enfermedad leve Presencia de signos y sintomas de COVID 19 (por
ejemplo, fiebre, tos, dolor de garganta, malestar,
dolor de cabeza, dolor muscular) sin dificultad
para respirar, disnea o Imagen toracica anormal.
Enfermedad moderada Evidencia de enfermedad de las vias respiratorias
inferiores por evaluacion clinica o radioldgica y
una saturacion de oxigeno (Sp02) 294% en el aire
de la habitacidn al nivel del mar.

Enfermedad grave Frecuencia respiratoria> 30 respiraciones por
minuto, Sp02 <94%

en el aire ambiente al nivel del mar, relacion de
presion parcial de oxigeno arterial a fraccidon de
oxigeno inspirado (PaO2 / Fi02) <300 mmHg, o
infiltrados pulmonares> 50%.

Enfermedad critica Insuficiencia respiratoria, shock séptico y / o
disfuncién organica multiple.

Fuente: Ref (19)

Curso y complicaciones



Como se indicd anteriormente, la infeccién sintomatica puede variar de leve a
critica. Algunos pacientes con sintomas inicialmente leves a moderados, pueden
progresar en el transcurso de una semana a las siguientes complicaciones de COVID-
19: el sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), con hipoxemia severa, es la
principal complicacién en pacientes con enfermedad grave. Una alta proporcion de
pacientes, con esta patologia, necesitan soporte ventilatorio prolongado (> 10-14
dias). (20)

Otras complicaciones, han incluido arritmias, lesion cardiaca aguda en forma de
cardiomiopatia y shock cardiogénico (tabla n 2). También se han descrito
complicaciones tromboembdlicas, como embolia pulmonar y accidente
cerebrovascular agudo, incluso en pacientes menores de 50 anos sin factores de
riesgo. Algunos pacientes con COVID-19 grave o critico tienen evidencia de
laboratorio de una respuesta inflamatoria exuberante, denominada tormenta de
citoquinas. Adicionalmente los pacientes con patologia cardiaca previa tienen mayor
riesgo de presentar enfermedad grave (21)

Tablan 2

Manifestaciones cardiovasculares asociadas a la COVID-19

Manifestacion clinica Caracteristicas

Lesién cardiaca (Sindrome coronario agudo e | Caracterizada por aumento de troponina vy

infarto al miocardio) alteraciones en el electrocardiograma o en el
ecocardiograma
Arritmias Incidencia reportada varia de 16 % en pacientes

hospitalizados hasta en 44 % en pacientes en UCI
Se han descrito arritmias ventriculares y fibrilacion
auricular

Insuficiencia cardiaca, shock cardiogénico y | De estas alteraciones la mads frecuente es la
miocarditis. insuficiencia cardiaca, mayor porcentaje en los no
sobrevivientes. En un estudio el dafio miocardico o
la insuficiencia cardiaca contribuyeron al 40% de las
muertes en general, el 7% se atribuyd Unicamente a
la insuficiencia circulatoria sin insuficiencia
respiratoria

Pacientes hospitalizados con COVID-19 moderado
Trombosis y severo y aquellos con peores resultados tienen
tiempo de protrombina prolongado, dimero D
elevado y tiempo de tromboplastina parcial
activada. En hallazgos de autopsia se ha observado
micro trombos en el sistema vascular pulmonary
otros tejidos.

Tabla elaboracién propia. Ref (22,23)



Se ha observado dafio renal agudo, algunos de los cuales requirieron dialisis.
Se han descrito otras complicaciones inflamatorias. El sindrome de Guillan-Barré,
puede aparecer, 5 a 10 dias después de los sintomas iniciales. También se ha
referido, un sindrome inflamatorio multisistémico con caracteristicas clinicas
similares a las de la enfermedad de Kawasaki y el sindrome inflamatorio sistémico en
nifios con COVID-19 (24). Las manifestaciones neuroldgicas se han informado desde
los primeros casos de la enfermedad, el primer estudio de cohorte sobre las
manifestaciones neuroldgicas de COVID-19 resumié los sintomas neuroldgicos entre
78 de 214 (36,4%) pacientes hospitalizados en tres hospitales designados para
COVID-19 en China. De esos pacientes, 6 sufrieron derrame cerebral, sintomas
neuroldgicos mas leves se informaron con mayor frecuencia en esta cohorte, como
mareos, dolor de cabeza, sintomas musculares, hipogeusia e hiposmia (25). El
SARS-CoV-2 podria provocar accidente cerebrovascular por varios mecanismos:
invasién de la pared vascular, coagulopatia asociada a COVID-19, dafio miocardico
con embolismo cerebral o alteracion de una placa de ateroma preexistente. El
mecanismo de la invasion viral a la pared vascular es facilitado por la presencia de
células endoteliales del receptor ACE2. Por otro lado, se ha observado el antecedente
de enfermedad cerebrovascular es un factor de riesgo para enfermedad grave por la
COVID-19 (26).

Tablan 3

Sintomas neuroldgicos potencialmente asociados con COVID-19
segun la localizacion en el sistema nervioso.

Localizacion en el sistema Sintomas neuroldgicos
nervioso
Sistema nervioso central o C(Cefalea
e Mareo

e Sintomas de accidente
cerebrovascular

e Convulsiones

e Confusion

e Agitacién

e Delirio

e Estupor

e Coma
Sistema nervioso periférico e Hipogeusia

e Hiposmia

e Debilidad generalizada
Muscular e Mialgias musculares

e Debilidad

Fuente: Ref (25)

Segun la OMS, el tiempo de recuperacidon, parece ser de alrededor de dos
semanas, para infecciones leves y de tres a seis semanas para enfermedades graves



(27). La tasa de letalidad mundial se ha incrementado y actualmente se estima en
5.1 %, la misma se incrementa con la edad y la gravedad de la enfermedad, en
pacientes criticos puede llegar hasta un 49.0 % (13).

En la tabla n 4 se muestra la prevalencia, mortalidad y razén de letalidad por
COVID-19 en varios paises latinoamericanos, para dos fechas diferentes: el 17 de
mayo y el 1 de junio del presente afio. Se aprecia que Bolivia casi triplica la
prevalencia, mientras que duplica su mortalidad. Brasil, Chile, México y Argentina
practicamente duplicaron la prevalencia y la mortalidad. Perd incrementa la
prevalencia en un 78 % y la mortalidad en un 71 %, Panama en un 42 % y un 21 %,
Ecuador en un 17 % y un 23 %, Republica Dominicana en un 43 % y un 15 %, y por
ultimo, Colombia casi duplica su prevalencia (89 % de incremento), mientras que la
mortalidad aumenta un 64 %. La comparacion entre paises de acuerdo a su letalidad
no es muy recomendable. Existe una gran variabilidad entre naciones, incluso se
observa en la tabla n 4, que varia en los paises seleccionados de América Latina,
entre 10,9 para México y 1,1 para Chile. En algunos casos a nivel mundial, la
diferencia entre extremos alcanza hasta 30 puntos. Existen muchas limitaciones para
una efectiva construccién de sus componentes, comenzando por el denominador, que
puede estar subestimado al no practicarse suficiente nimero de pruebas para
detectar casos leves o asintomaticos (9) Ademas, las diferencia cuando se trabaja
con tasas crudas, puede ser realmente importante, por existir variaciones entre la
composicion de los grupos etarios. En algunos estudios, la razén entre el pais con la
cifra cruda mas alta y la del pais con la mas baja, fue 7,4 y cuando se estandarizd,
dicha razén descendid a 2,3 (28)

Tablan 4

Paises de América Latina con mayores tasas de prevalencia, de mortalidad
y razon de letalidad al 17 de mayo y al 1 de junio 2020, por COVID -19

Paises Prevalencia | Prevalencia | Mortalidad | Mortalidad | Razén Razon
X millén X millén X millén X millén de de
17/05 01/06 17/05 01/06 letalidad | letalidad
17/05 01/06
Brasil 1135 2424 76 138 6,7 5,7
Chile 2293 5505 24 51 1,0 1,1
Peru 2804 4994 80 137 2,9 2,8
Panama 2194 3125 62 78 2,8 2,5
Ecuador | 1884 2219 155 191 8,2 8,6
R. 1137 1621 40 46 3,5 2,9
Dominic
México 366 704 39 77 10,7 10,9
Bolivia 328 856 14 27 4,3 3,1
Colombia | 306 578 11 18 3,7 3,2
Argentina | 173 373 8 12 4,7 3,2

Tabla elaboracién propia. Ref (9,28)




V. LABORATORIO Las caracteristicas particulares de laboratorio incluyen:
linfopenia, enzimas hepaticas elevadas, elevacidn de lactato deshidrogenasa (LDH),
Marcadores inflamatorios elevados, como la proteina C reactiva, ferritina, dimero D
elevado (> 1 mcg / mL), tiempo elevado de protrombina y elevacion de la
creatinfosfoquinasa y la troponina. Aumento de ciertas citoquinas , como IL 6, IL-8,
and IL-10 y TNF (10)

VI. IMAGENES

Las radiografias de torax, pueden ser normales en la enfermedad temprana o leve.
Los hallazgos radiolégicos anormales mas comunes, son la consolidacion pulmonar y
las opacidades en vidrio esmerilado, con localizaciones bilaterales, basales y
periféricas. La Tomografia Computada (TC) del térax, puede ser mas sensible que la
radiografia de térax y algunos hallazgos de la TC de térax pueden ser caracteristicos
de COVID-19. La TC de térax en pacientes con COVID-19 confirma la opacificacion
en vidrio esmerilado, con o sin anomalias de consolidados. Al igual que la radiografia
simple, los hallazgos tienen mayor probabilidad de ser bilaterales, distribucion
periférica e involucrar I6bulos inferiores (29).

El ultrasonido pulmonar es otra opcion a considerar, los hallazgos se correlacionan
con la TC, describiéndose: Lineas B de manera temprana. engrosamiento pleural,
multiples Lineas B, consolidaciones subpleurales y translobares (30).

Figuran1

Radiografia de tdrax, AP. Imagenes de consolidacion en ambos campos pulmonares, bilaterales, de
predominio periférico y campos medios y basales. Paciente femenino con COVID-19. Caracas, junio de
2020. Cortesia Dra. Marianella Rojas

VII.DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO

El diagndstico de COVID-19 se realiza mediante la deteccién directa de ARN del SARS-
CoV-2, mediante pruebas de reaccion en cadena de la polimerasa de transcripcion
inversa (RT-PCR). El hisopado nasofaringeo, recolectada por un profesional de la
salud, es la muestra de eleccidén para el diagnéstico molecular. Una prueba positiva



para SARS-CoV-2, generalmente confirma el diagndstico de COVID-19. Sin embargo,
existe la posibilidad de pruebas falsas negativas. Si la prueba inicial es negativa, pero
la sospecha de COVID-19 se mantiene, se sugiere repetir la prueba en 24 a 48 horas
después de la prueba inicial (19).

La sensibilidad de esta prueba depende de la calidad de la muestra y la duracién de
la enfermedad en el momento de realizarla. En un analisis de siete estudios (incluidos
dos informes no publicados) que evaluaron el rendimiento de RT-PCR segun el
tiempo, desde el inicio de los sintomas o la exposicidn, las tasas estimadas de
resultados falsos negativos, fueron del 100 por ciento el dia de la exposicién, el 38
por ciento el dia 5 (estimado como el primer dia de sintomas), 20 por ciento en el
dia 8 y 66 por ciento en el dia 21 (31).

Serologia para identificar infeccion previa

Las pruebas seroldgicas detectan anticuerpos contra el SARS-CoV-2 en la
sangre, y pueden ayudar a reconocer a los pacientes que han tenido COVID-19. Las
pruebas seroldgicas, también pueden identificar algunos pacientes con infeccién
actual, pero pueden tener menos utilidad para el diagndstico, en el contexto agudo.
Ademas, los resultados individuales deben interpretarse con precaucion, en entornos
de baja seroprevalencia, en los que incluso las pruebas serolégicas que tienen una
alta especificidad, todavia tienen un valor predictivo positivo bajo, es decir, una
prueba positiva puede ser tan probable que refleje un falso positivo como un
verdadero positivo.

La respuesta de los anticuerpos generalmente tarda varios dias o semanas en
desarrollarse. En un estudio de 173 pacientes con COVID-19, la mediana del tiempo
desde el inicio de los sintomas, hasta la deteccién, fue de 12 dias para IgM y 14 dias
para IgG (32). Las pruebas seroldgicas, se pueden usar para ayudar en el diagndstico
de COVID-19, en aquellos pacientes que se presentan en forma tardia, por ejemplo,
9 a 14 dias después del inicio de los sintomas, cuando la sensibilidad de las pruebas
de reaccién en cadena de la polimerasa, esta disminuyendo. También son utiles en
los trabajadores de salud para ver si tienen inmunidad. El Instituto Nacional de salud
de Estados Unidos (INH), no recomiendan las pruebas serolédgicas para el diagnostico
de infeccién aguda (19).

Otras pruebas

Se estan desarrollando pruebas que identifican el antigeno SARS-CoV-2. Las
pruebas rapidas de antigeno son rapidas, faciles de usar y se pueden realizar, en el
punto de atencidon donde se encuentra el enfermo, aunque son menos sensibles que
las pruebas de amplificacién del acido nucleico

VIII.TRATAMIENTO

No hay tratamiento efectivo para la COVID-19, se ha usado terapia experimental
incluyendo multiples esquemas terapéuticos con resultados variables, la
recomendacién es indicarlos en protocolos o ensayos clinicos, con el consentimiento
informado de los pacientes o de sus representantes. Muchos de los esquemas
indicados en los primeros meses de evolucion de la enfermedad, no han soportado la



prueba del tiempo y los ensayos clinicos controlados no han mostrado efectividad,
cuando son comparados con el placebo, como por ejemplo la hydroxycloroquina , la
cloroquina y los inhibidores de la proteasa como el lopinavir/ritonavir (33,34) . Las
investigaciones apuntan al desarrollo o descubrimiento de nuevas drogas que puedan
evitar las complicaciones o disminuir la gravedad, especialmente en los pacientes con
enfermedad critica. Una de las aproximaciones que se esta utilizando, gracias a los
avances en las autopsias donde se demostré el papel de los trombos en la
microvasculatura pulmonar y otros tejidos, es el uso de anticoagulantes de manera
profilactica y de tratamiento (Tabla n 5) de acuerdo a las condiciones del paciente y
alteraciones de laboratorio como el dimero D (35). Antivirales como el remdesivir
han mostrado efectividad variable (36). Anticuerpos monoclonales como tocilizumad
y similares se encuentran en investigacidn, son costosos y poco accesible en paises
de recursos limitados, tienen utilidad en la tormenta de citocinas. Un estudio reciente,
no publicado aun mostré en pacientes criticos, una disminucién de la mortalidad en
un 30 % con el uso de la dexametasona (37) . Plasma de pacientes convalescientes
es otra aproximacion terapéutica con estudios en proceso (38). Los pacientes con
enfermedad grave y critica deben ser ingresados en la UTI y ser atendidos por un
equipo multidisciplinario. Oxigenacién con membrana extracorpdrea se ha utilizado
en pacientes con grave compromiso a nivel pulmonar. Por ultimo, antivirales como el
Oseltamivir y antimicrobianos se utilizan cuando hay sospecha de infeccidon por
influenza y gérmenes causantes de neumonia de la comunidad y/o intrahospitalarios
respectivamente. Es importante recalcar que cualquier tratamiento experimental
indicado a los pacientes con sospecha o caso confirmado de COVID-19 debe tener
el consentimiento informado y ser revisado por el Comité de Bio-ética de la
institucion. En la tabla n 6 presentamos un resumen de los farmacos mas utilizados
en pacientes con la COVID-19 (33-38) .

Tablanb

Recomendaciones de dosificacion para heparinas no fraccionadas y de bajo
peso molecular

Droga Profilaxis Tratamiento
Dalteparina (subcutanea, SC) 5.000 Ul , una vez al dia 200 Ul/ Kg dia
Enoxaparina (SC) 40 mgs 1 mg /kg dos veces al dia.
Nadroparina (SC) 2.850 Ul una vez al dia. 171 Ul /Kg una vez al dia
Tinzaparina (SC) 4.500 Ul una vez al dia. 175 Ul /Kg una vez al dia

5.000 Ul una vez al dia dos veces | Endovenosa titulada de acuerdo
Heparina no fraccionada o tres veces al dia. a los valores de laboratorio.

Fuente: Ref( 35)

Tablané6

Tratamiento experimental de la COVID-19



Tratamiento Farmacos Mecanismo de | Efecto adverso Observaciones
accion
In vitro: inhiben el | Gastrointestinales | Diferentes
Hydroxycloroquina | SARS-CoV-2 , hauseas, vomitos | estudios no han
Antimalaricos , Cloroquina. Se | mediante la mostrado
(Usados en la | han utilizado como | alcalinizacion del | Cardiovasculares: | beneficios,

COVID-19
como
antivirales)

antiviral en la
covid-19 tanto en
tratamiento como
en profilaxis.

fagolisosoma
intracelular.
Previene la fusion y
la eliminacién del
virién,
disminuyendo asi la
propagacion viral.

alargamiento del
QT. Arritmia
cardiaca.

Atrofia dptica (uso
prolongado)

a pesar de ello,
muchos paises los
tiene incluidos en
sus protocolos de
tratamiento y
profilaxis

Antibidticos

(Usados en la
COVID-19
como
antivirales)

Invermectina

Azitromicina

Invermectina: Se
cree que Inhibe la
mediacién de IMPa
/B1
Implicada en la
importacién nuclear
de proteinas virales

Invermectina:
nauseas, vomitos,
diarrea,
epigastralgia,
eventos adversos
neuroldgicos
(mareos,
convulsiones,
confusidn),
hipotension
repentina.

Azitromicina:
aumento del QT,
combinada con
hydroxycloroquin
a o Cloroquina:
incremento de
toxicidad
cardiaca.

Invermectina:
estudios en
proceso

Azitromicina: se ha
usado con
hydroxycloroquina
, resultados
controversiales.

Antivirales

Remdesivir

Favipiravir

Remdesivir y
favipiravir
iinterfieren con la
ARN polimerasa del
virus para inhibir su
replicacion.

Remdesivir:
aumento de
transaminasas.
Relacionadas con
la perfusion:
hipotensidn
arterial, nauseas,
vomitos,
sudoracion,
escalofrios.

Eficacia clinica
variable.
Protocolos clinicos
en proceso.

Antivirales

Ribavirina

Se ha wusado en
combinacion con
Interferon.

anemia
hemolitica,
hipocalcemia,
hypomagnesemia

No evidencia de
eficacia en varios
estudios clinicos.




Inhibidores de | Lopinavir inhibe la accidén de | Gastrointestinales | Algunos estudios
la proteasa /ritonavir 3CLpro, nauseas, | no han mostrado
interrumpiendo la vomitos. beneficios.
replicaciéon y | Uso prolongado:
liberacion de la | hiperglicemia,
célula huésped. aumento de los
lipidos
Interferon Interferon alfa Los IFNs inhiben la Cefalea, Resultados
transcripcion de cansancio y | variables
Interferon beta ARN viral, la debilidad, Un estudio
traduccion de fiebre, insomnio reciente ,

proteinasy la
modificacion pos
traduccional.

nausea, vomitos,
leucopenia,
irritabilidad,
diarrea, mialgias,
hiporexia, prurito.

combinado  con
lopinavir/ritonavir
no mostré
efectividad
comparado con los
cuidados

estandar.
Anticuerpos Se une a los | Mdltiples efectos | Indicados en
monoclonales | Tocilizumad y | receptores de IL-6 | adversos. enfermedad
otros tanto solubles como | Criterios de | critica como la
unidos a membranas | inclusion y | tormenta de
(IL-6Rs e IL-Rm) e | exclusidon citocinas
inhibe la
sefializacion
mediada por ambos.
Suero de Contiene No efectos | Estudios en
plasma de anticuerpos que son | adversos proceso.
pacientes altamente observados.

convaleciente.

especificos contra el
SARS-CoV-2.

requiere altos
estandares de
calidad, estar
libre de cualquier
infeccidn, las
pruebas para el
virus de
inmunodeficienci
a humana (VIH),
hepatitis B,
hepatitis C, sifilis,
virus linfotrépico
de células T
humanas 1y 2 vy
Trypanosoma
cruzi deben ser
realizadas.




tienen propiedades
inmunomoduladora
s.

y puede modificar la
expresion de
citoquinas.

Anticoagulante | Heparina de bajo | La heparina puede Pocos efectos | Indicados como
s peso molecular | revertir la adversos con la | profilaxis y
(HBPM). hipercoagulabilidad | HBPM. tratamiento de
en casos severos de acuerdo a las
Heparina COVID-19. condiciones
endovenosa. clinicas del
paciente v
alteraciones  de
algunos
pardmetros de
laboratorio como
el dimero D.
Esteroides Dexametasona. Actividad anti Incrementa el Estudios recientes
inflamatoriay riesgo de (no publicados
Metilprednisolona | antifibrética. hemorragia aun) muestran
gastro intestinal. | disminucion de la
aumento de mortalidad en un
Hidrocortisona. Debido a su colesterol y 30 % con el uso de
actividad glucosa ensangre | la dexametasona
antiinflamatoria, y disminucién de | en pacientes
son una terapia Calcio, potasio y criticos.
adyuvante para el hormonas
SDRA y la tormenta | tiroideas en
de citoquinas. sangre.
Otros efectos.
Globulina Las Estudios en
hiperinmune inmunoglobulinas proceso.

Tabla elaboracion propia. Ref (33-38).

IX.EL DESARROLLO DE UNA VACUNA CONTRA LA COVID-19

Se estima que una vacuna sera esencial para el control a largo plazo de la
pandemia de la COVID-19, que quizas podra estar con nosotros por varios afios
(39,40). En este sentido se estd haciendo un esfuerzo muy intenso para acelerar su
desarrollo. Sin embargo, el desarrollo exitoso de dicha vacuna (o vacunas) dependera
de que se cumplan varios requisitos que discutimos aqui.

Se necesita un conocimiento minimo de la respuesta inmune contra la
infeccion por el SARS-Cov-2.



Una vacuna debera reproducir la respuesta inmune protectora que se establece
después de la recuperacion de la infeccién o enfermedad. Aunque no existe prueba
formal al respecto, se cree que los anticuerpos neutralizantes que se producen
después de la infeccidén son efectivos en proteger contra la reinfeccién. Sin embargo,
existe la posibilidad que dicha inmunidad protectora sea de una duracién
relativamente corta, quizas tan solo de dos o tres anos. Lo que hasta ahora parece
ser cierto es que la variacién genética del SARS-CoV-2 no ha resultado en diferentes
tipos inmunoldgicos y que una futura vacuna monovalente sera suficiente.

Desarrollo de “"candidatos a vacuna”

Se estan desarrollando varios “candidatos a vacunas” basadas en la proteina de
la espiga del virus (la proteina S) que es la que se une al receptor celular ECA2 para
iniciar el proceso de replicacion viral. Los anticuerpos neutralizantes reconocen esta
proteina S y al adosarse a ella inactivan al virus. La Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) reporto el 22 de mayo del 2020 que habia 114 candidatos a vacunas en fase
de desarrollo pre-clinico y que diez ya se encontraban en fase de ensayos clinicos,
sobre todo en fase I y II (Cinco en China, cuatro en los EEUU y uno en Inglaterra).
Diferentes “plataformas” se estan explorando para el desarrollo de dichos candidatos
a vacuna, incluyendo: virus atenuados, virus inactivados, vectores virales no
replicantes, vectores virales replicantes, proteina S recombinante, particulas
parecidas a virus (virus like particles o VLP), vacunas a ADN, vacunas a ARN
mensajero.

Pruebas en animales de experimentacion

Algunos de esos candidatos a vacunas han sido ensayados en animales de
experimentacion, incluyendo ratones transgénicos y primates no humanos (PNH). Los
resultados preliminares son esperanzadores en el sentido de que algunos han logrado
proteger PNH contra un reto viral.

Pruebas clinicas en voluntarios humanos

Las pruebas clinicas en humanos generalmente se hacen después de haberse
obtenido informacién prometedora en animales de experimentacidén, aunque esto no
ha sido el caso con algunos candidatos a vacunas contra la COVID-19. Estas pruebas
clinicas proceden en tres fases. La fase I es la primera administracion del candidato
a vacuna en voluntarios humanos sanos, para descartar que la vacuna induce efectos
secundarios indeseables (es inocua) y para comenzar a obtener informacién sobre
inmunogenicidad (induccion de respuestas inmunes deseable, tal como anticuerpos
neutralizantes). La fase I normalmente incluye cerca de 50 voluntarios sanos y puede
durar menos de un afio. La fase II se hace para obtener mas informaciéon sobre
inocuidad e inmunogenicidad, y para estudiar diferentes dosis y grupos de poblacion.
Normalmente requiere cientos de voluntarios y puede durar un afio o mas. La fase
ITI, o de eficacia, es para confirmar la inocuidad del candidato a vacuna y sobre todo
para evaluar si el mismo protege contra la infeccion o la enfermedad. Generalmente
son pruebas randomizadas, a doble ciego, y enrolan miles de voluntarios sanos a alto
riesgo de contraer la infeccién, con una duraciéon que depende de la incidencia de la
infeccion y que puede ser de varios afos.



Como ya mencionamos, varios candidatos a vacunas contra la COVID-19 se han
evaluado en fase I/II demostrando que son inocuas y que en algunos voluntarios
inducen la produccion de anticuerpos neutralizantes. Basta por saber si la cantidad
de esos anticuerpos y su duracidon serian suficiente para conferir la inmunidad
protectora necesaria. Para obtener esa informacién se estan organizando en la
actualidad pruebas de fase II/III. Una pregunta importante a contestar es si la vacuna
no induce el fendmeno de “"Aumento dependiente de anticuerpos”, que podria agravar
la enfermedad en personas vacunadas que luego se infectan de manera natural.

Para acelerar el desarrollo de la vacuna se han seguido estrategias sin precedente,
combinando las diferentes fases clinicas y acortando los tiempos de seguimiento.
Incluso se estd considerando la posibilidad de estudiar la eficacia protectora de
algunas vacunas realizando “retos humanos” donde voluntarios humanos vacunados
son intencionalmente expuestos al virus.

Aspectos regulatorios, manufactura y distribucion

Los resultados obtenidos con respecto a inocuidad y eficacia seran considerados
por las diferentes agencias reguladoras para la aprobacion de la vacuna. Se ha
discutido la posibilidad que inicialmente se proceda con una “Autorizacién por uso de
emergencia”, que permitiria la administracion limitada rapida a grupos especiales,
mientras se adquiere mas informacién y se producen las dosis necesarias.

Se estima que se necesitara producir millones y hasta billones de dosis de la vacuna,
lo cual no sera facil. Asi mismo se tendran que tomar decisiones sobre su utilizacién
y definir prioridades: ¢El pais productor? éLos grupos a mayor riesgo o con mayor
importancia epidemioldgica? ¢Cdmo sera el acceso en paises menos desarrollados?

Comentarios finales

Es posible que el desarrollo de una vacuna tarde mas tiempo de lo aspirado,
quizas dos afos o incluso mas. Hay que recordar que lo importante no son las
vacunas que comienzan a evaluarse primero, sino aquellas que demuestren ser
inocuas, altamente eficaces y faciles de producir y administrar. Es posible que mas
de una vacuna contra la COVID-19 sea desarrollada por diferentes paises y que su
introduccion sea gradual.

Aunque la pandemia llegue a ser controlada por la inmunidad de rebafio, que
podria establecerse después que el virus le haya dado la vuelta al mundo, una vacuna
seguira siendo importante para vacunar o re-vacunar a grupos de poblaciéon que
permanecen susceptibles, o para proteger poblaciones a alto riesgo como personal
médico o personas de mayor edad o con co-morbilidades.

X.SANITARISTAS EN TIEMPOS DE PANDEMIA COVID-19

Partiendo de la Salud Publica como ciencia y arte de prevenir las enfermedades,
prolongar la vida, fomentar la salud bioldgica, mental, con eficiencia, organizando a
los ciudadanos para la salud ambiental, control de los procesos infecciosos a través



de la educacion de la comunidad para la promocidon de la salud, con el objeto de
prevenir, y controlar los servicios de salud, para la busqueda del diagndstico oportuno
y tratamiento respectivo todo en funcién de preservar y mantener la vida. (41)

La Salud Publica enmarcada en las organizaciones creadas inicia justo unos
pocos anos después de una pandemia, si, la primera del siglo XX, la Influenza
Espafiola, en ese entonces no habia sistemas publicos de salud. La pandemia de
1918 hasta 1920, marco las pautas para el avance de la Salud Publica en el desarrollo
de la Medicina Social y se crea o transforman los Ministerios de Salud de los paises.
(42)

En tiempos de pandemia probablemente se nos permite ser mas observadores de la

necesidad de recursos humanos capacitados para afrontar el rol del sanitarista en el
mundo, papel que ha jugado y ha sido puesto en evidencia a través de otras
instituciones y acciones como ha sido la promulgacién del Cdédigo Sanitario
Panamericano (1924), La promulgacién de la Salud para Todos (1997) y la estrategia
de Atencién Primaria de Salud (1978), con sus referentes mas tarde en la Carta de
Ottawa. (41)

En esta voragine globalizada del hombre, nuevamente la naturaleza le pone a
prueba, con el salto en la especie y la aparicidon de un nuevo evento de Salud Publica,
inicialmente localizado a miles de kildbmetros del continente americano, denominado
el 30 de enero como Evento de Salud Publica de Interés Internacional, luego el 11 de
marzo la nueva pandemia del siglo XXI, denominada Covid-19, cuyo agente etioldgico
es el SARS -CoV -2 . (42)

La enfermedad se fue diseminando por los cincos continentes, afectando a
grupos poblacionales de riesgo por edad, por enfermedad, por ubicacion,
demandando el consenso de los ciudadanos, de los politicos y especialmente del
trabajador de salud que se encuentra en primera linea de ataque de manera inter y
transdiciplinario, con vestimenta o sin ella, en tiempo real, escuchando las historias
desgarradoras y desconcertantes; de igual manera también estan los que no se ven,
los que cuentan, revisan el dato basico exacto, oportuno, fidedigno, completo,
objetivo, valido y comparable para calcular, analizar, recomendar y emitir la mejor
toma de decision que pueda ser escuchada por los gobiernos para la toma de
decisiones.

El Sanitarista juega un rol importante en la Salud Publica, no importa el género,
siempre esta dando lo mejor no solo en momentos pandémicos, apoyando al clinico
y al gerente para la mejor toma de decisiones, porque ésta es para el bien comun,
para el bien de la sociedad, porque el paciente del Sanitarista es la Comunidad. Por
tanto, el Sanitarista, es un personaje valioso, con su sapiencia, esta en el deber de
ensefar, promoviendo y protegiendo al hombre en la sociedad, con las medidas de
contencion para el control de las mismas, como es el lavado de manos, el
distanciamiento social, el resguardo en domicilio y la solidaridad entre sus pares,
medidas que estan al alcance del ciudadano, tan valioso; que deberia ser el vocero
nacional de la pandemia, como se observa en otras regiones. (41)



En estos tiempos donde la humanidad entera, circunstancialmente le ha tocado,
hacer un “pare” al dinamismo poblacional tanto en lo social, cultural, ideoldgico y en
diferentes areas de la cotidianidad, por la inesperada aparicion de un agente causal
enmascarado en una controversial amenaza a la salud de la colectividad, Venezuela,
no escapa a esta realidad, que se suma a la dificil situacién pais, que galopa en una
crisis existencial, de sobrevivencia ante la calidad y condiciones de vida de todos los
venezolanos.

El mundo estd conmovido, aprendiendo el significado de términos como
“Cuarentena”, “Aislamiento”, “Distanciamiento Social”, “Equipos de proteccion
personal”, “Tapabocas”, "Como estornudar” y “Lavados de manos” entre otros. Pero,
ademas, hace uso y “respeta”, entre comillas, el significado de estas palabras, como
procesos dentro de las medidas a tener presente para no enfermarse de COVID- 19,
usan otros términos como “Contencién”, “nexo epidemioldgico”, “cerco
epidemioldgico”, “mitigacién” y hasta esfuerzos para interpretar una “curva de
tendencia”, para “expansion rapida o lenta”. La pandemia covid-19, es una razén
para reivindicar el enfoque de la Salud Publica y la Epidemiologia.

En tiempos de esta pandemia se observa una incorporacién de muchas
disciplinas afines con responsabilidades de gobierno, comprometidos por una
respuesta adecuada a cualquier incremento de casos, es decir hay “incursién
premeditada en materia sanitarista, desde dirigencia politica hasta grupos
castrenses”, empiezan hacer uso de un repertorio exclusivo del sanitarismo,
especialmente en epidemiologia, que no son expertos en Salud Publica, sin embargo
los médicos sanitaristas en nuestro pais, en estos tiempos estan relegados y hasta
desplazados, por lo tanto es oportuno esta conmemoracion para reclamar espacios
de participacién y decision, porque en el pais existen sanitaristas competentes.
Obvio, es importante pensar que “"una pandemia es un asunto demasiado serio como
para dejarlo en manos exclusivas de los sanitaristas”, esto debe entenderse
sanamente y no de manera sarcastica, porque igual seria...”la guerra es un asunto
demasiado serio como para dejarlo solo en manos de los militares”. Por lo tanto, lo
que, si es importante, es que la pandemia de COVID- 19, reivindica al profesional de
la Salud Publica y muy especialmente al profesional de Epidemiologia, que debe,
dejar de ser un perito e investigador solo de escritorio para documentarse y hacer
uso del método epidemioldgico, buscar causas y efectos, como también
determinantes del proceso salud —enfermedad de la COVID- 19.

No podemos dejar de mencionar la destruccién institucional del sistema de
salud y su impacto en la medicina venezolana, donde hoy tenemos un modelo
tradicional que se niega a desaparecer y es el que aun con la crisis asistencial da
respuesta a la deuda sanitaria asistencial, es nuestro compromiso rescatarlo y
construir el sistema para las nuevas realidades y en especial durante y después de
la pandemia COVID- 19.

Hay vigencia de la Atencién Primaria de la Salud (APS), como estrategia
especialmente en estos tiempos de COVID- 19, importante como es nombre
“genérico”, adaptada a las nuevas realidades, fomentando el autocuidado, la
responsabilidad de la comunidad, evitando el “populismo”, la “manipulacién”
destacando la promocién de la salud y prevencidon de las enfermedades, llevarnos a



cambiar la “cultura de la enfermedad” por la “cultura de la salud”. Indudablemente
hay una deuda social, econémica y asistencial, que es importante abordar, se hace
necesaria la “informacion de indicadores” de fuentes objetivas y reconocidas.

En esta pandemia COVID-19, Venezuela necesita a todos los profesionales de
la salud, incluyendo el aporte de los sanitaristas, los cuales tienen un rol importante
que cumplir en crisis sanitaria de caracter mundial.

XI.COVID -19 Y MONITOREO EPIDEMIOLOGICO NO TRADICIONAL

La llegada de algunos recursos digitales al mundo de la salud es un fendmeno
innegable en el mundo entero, la epidemiologia tradicional se rige por sistemas de
notificacion que a pesar de su credibilidad e historia tienen un problema la velocidad
de reporte e interpretacién, en el formato habitual el paciente debe acudir al médico,
el médico hace un registro, ese registro se codifica, esta codificacion pasa a las
herramientas de distribucidn analisis y posterior se tiene un conglomerado del
resultado de esta notificacién; esta forma tradicional de la epidemiologia a nivel
mundial de alguna manera requiere el tiempo de procesamiento que en general tarda
un par de semanasy en algunos casos a meses. En el caso especifico de Venezuela
Ademas del retraso habitual por el formato de informe tradicional no hay notificacidon
de estas enfermedades por la falta del boletin epidemiolégico nacional; Desde hacia
tres anos no se publica ninguna cifra oficial, esto nos ha llevado a la necesidad de
producir monitoreos epidemioldgico especificamente en momento de algunas
epidemias como Zika, Chikungunya, Dengue y ahora COVID 19, estas formas
alternativas de vigilancia permiten tener una perspectiva de la situacién de los casos
a nivel nacional. Un primer ejemplo fue dengue, a mediados de 2010 investigamos
la utilidad de herramientas digitales como Google trends para la evaluacién de las
epidemias en el contexto venezolano; Posteriormente la aparicion de zika vy
Chikungunya nos permitié consolidar estas herramientas (43) en la cual podiamos
evaluar la evolucion de esta epidemia en el tiempo con un retraso de 1 o 2 dias.
Posterior a esto comenzamos con la utilizacidn de algunas otras herramientas de
redes sociales y analisis de Big Data como analisis semantico en Twitter para poder
identificar a través de la herramienta algunos ruidos con la informacion de las
personas que nos pudieran dar la idea de que estad pasando en las comunidades, esta
herramienta fue trabajada utilizando un analisis de hashtag servicio publico durante
el afio 2015y 2016 y a través de ella pudimos monitorear el déficit medicamento en
el pais, con la utilizacion de herramientas digitales ese tipo pudimos obtener
patrones muy interesantes que todavia estamos analizando .

En estas circunstancias de falta de informacion referida por los entes oficiales
hemos iniciado un sistema de monitoreo ciudadano a través de encuestas digitales
diarias que se administran a través de diferentes grupos de la sociedad civil entre



ellos partidos politicos organizaciones no gubernamentales, estas encuestas que en
promedio reportan 7 a 8000 respuestas diarias son analizadas Y estructuradas de
forma digital en tiempo real y nos permite tener una perspectiva mucho mas dedicada
de posibles infecciones respiratorias el sistema de monitoreo a través de las
preguntas especificas realiza lo que se llama un monitoreo sindromatico la pregunta
especifica es Cuantas personas tienen sintomas respiratorios de infecciones
respiratorias en la comunidad y también preguntamos la posibilidad de Caso
sospechoso en el entorno comunitario. Mas alla del nUmero especifico de casos que
se reportan en el sistema lo que nos interesa 0 que nos permite analizar es la
tendencia de ese reporte a través del tiempo muy probablemente el nUmero absoluto
no sea un indicador o un equivalente del nimero total de casos de coronavirus Pero
de alguna manera la tendencia nos indica que es lo que estd pasando por otra parte
la regionalizacién de la informacion debido a que cada encuesta esta geo referenciada
nos permite tener una perspectiva mucho mas especifica de la el impacto de los casos
en los Estados en los municipios y en las parroquias y en ese mismo sentido se hace
una cuantificacidon del nimero de casos reportados o sospecha de casos reportados
de infecciones respiratorias agudas en cada uno de estos entorno geografico y se
establece una gradacion del nUmero de casos en cada uno los sitios ajustado a un a
una unidad de densidad poblacional. en el grafico 1 pueden ver las tendencias de los
de la distribucion de los reportes tanto de infeccion respiratorias agudas como en el
grafico 2 se puede ver la tendencia de reporte del nUmero de casos sospechosos de
coronavirus. Mas allad de las consideraciones especificas que hemos tenido en torno
a el nUmero de pruebas de PCR-TR en Venezuela y la necesidad de hacer mayor
numero de prueba el monitoreo social nos ha permitido tener una perspectiva mucho
mas realista de lo que pasa en el mundo de la ciudadania y creemos que esta forma
de reporte analizar de forma idonea puede ser la base de un sistema de monitoreo
complementario al sistema de monitoreo tradicional de reporte a través de las
unidades médicas.

Grafico 1

Casos Semanales de Infeccion Respiratoria Aguda(IRA). Vigilancia
Sindromatica Social expresadas en % de reporte de casos.
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Grafico 2

Reporte semanal de “"casos sospechosos” de COVID-19. Vigilancia
Social expresadas en % de reporte de casos.
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XII. PANDEMIA POR CORONAVIRUS Y VENEZUELA AL 18 DE JUNIO DE 2020.



Contexto nacional antes de marzo de 2020.

El mundo se encuentra ante una alerta por epidemia en China de preocupacion
internacional y luego una pandemia por COVID-19, decretada por la Organizacién
Mundial de la Salud desde enero de 2020, resultado de un desequilibrio ecoldgico-
sanitario consecuencia de una zoonosis, por el contacto entre dos especies
regularmente separadas, hombre y murciélago, que permitid una nueva relacion
parasitaria epidémica, un nuevo virus humano SARS Cov-2 que se ha comportado
altamente patdégeno sobre una poblacidn humana susceptible, que necesitara un
buen tiempo hasta que aminore o desaparezca. (OPS/OMS. Enfermedad por el
Coronavirus (COVID-19). (45)

Hoy se asume, que el virus SARS Cov-2 y su consecuencia clinica, la enfermedad
COVID-19 vinieron a quedarse en el tiempo y globalmente, de inicio en forma de olas
epidémicas a través de las regiones del globo terrdqueo llegando a su endemicidad
en los siguientes préoximos de 2 a 5 anos. Venezuela no estd exenta de este
desequilibrio epidémico y de todas sus consecuencias.

Venezuela como estado, pais en el actual afio 2020, se encuentra enfrentando a la
epidemia en una situacion de desequilibrio general, muy grave y profundo, de varios
anos de evolucién, denominado “crisis humanitaria compleja” que ha fijado la
atencidon del mundo y sus organizaciones internacionales, con diferentes
perspectivas, pero con fines muy concretos de ayuda humanitaria y asesoramiento
en ambitos especificos de la salud. (46)

Las aristas de esta profunda crisis humanitaria compleja comprometen y
comprenden un desequilibrio e inestabilidad en lo politico y social, lo econémico, lo
sanitario y lo médico-asistencial muy dificil de superar con la pandemia encima. Asi
podemos pormenorizar los ambitos de salud afectados, a saber:

1) En lo sanitario: El paludismo o malaria se encuentra en una fase endémico
epidémica de gran impacto nacional y regional por su diseminacién a los paises
vecinos. Enfermedades inmuno-prevenibles como la difteria y el sarampion,
mantenidas en control durante muchos afios, reaparecen con fuerza en el territorio
nacional y son importadas a toda la regidon de Latinoamérica, por las migraciones
venezolanas, por millones que abandonan el pais en blisqueda de nuevos horizontes.
El hambre, la falta de empleo, la persecucion, la falta de futuro para los jovenes y la
poca viabilidad del sustento diario por los salarios insuficientes y fala de bienestar
social han conllevado la salida de mas de 5 millones de venezolanos a diferentes
partes de mundo, la gran mayoria a los paises andinos Colombia, Ecuador, Peru y
Chile, como a Argentina y Brasil. Ademas, varias otras enfermedades vectoriales,
ademas de la malaria, endemo-epidémicas en practicamente toda la extension
territorial afectan a la poblaciéon con dengue, chikungunya y zika, que son objeto de
vigilancia epidemioldgica regional. (47)



2) En lo médico-asistencial: la crisis hospitalaria con detrimento de la infraestructura,
los equipos, la falta de recursos humanos especializados como médicos y enfermeras,
parte de la consecuencia de la migracién masiva, y la falta de medicamentos e
insumos para la asistencia de las dolencias y malestares de la atencién primaria. (48)

Otro factor importante, que es un factor de peligro para el ingreso de la pandemia
en Venezuela, es la problematica de desnutricidn y carencial que alcanza niveles de
insatisfaccién de los limites aceptados por la FAO y autoridades de salud. Aunado a
la potencia de sinergia de epidemias que ocurren al mismo tiempo en Venezuela como
una plataforma para la propulsion de nuevas epidemias y endemias simultdneas con
sus consecuentes complicaciones y dificultades diagndstico-epidemioldgicas. (49)

El Ministerio de Salud y el gobierno nacional desde enero de 2020, se prepararon con
directrices del Plan Intersectorial de Preparacién y Atencién al Covid-19 con la
finalidad de “Contribuir a reducir la vulnerabilidad de la poblacién y evitar altas cifras
de morbilidad y mortalidad ante la pandemia de COVID-19” (50) y se alinea el Plan
Nacional de Preparacion y contencion de la COVID-19 del Ministerio del Poder Popular
para la Salud, con 46 hospitales requieren apoyo para asegurar el funcionamiento de
los servicios criticos, sin embargo en el ambito de los hospitales han logrado muy
pocas mejoras en los servicios, mientras que la infraestructura sigue deteriorandose,
y el equipamiento de proteccion personal, tapabocas, jabdon y geles alcoholados para
el personal de los establecimientos publicos del Sistema nacional de Salud, ha sido
muy insuficiente.

Desarrollo de la epidemia en Venezuela a partir de marzo 2020.

En las circunstancias y condiciones locales tan comprometidas sanitariamente, se
notifica el 13 de marzo los primeros dos casos confirmados de COVID-19 en
Venezuela, ambos casos importados relacionados a viajeros internacionales
provenientes de paises con epidemias conocidas.

El gobierno venezolano adoptd, desde el dia 15 de marzo, medidas de cuarentena y
distanciamiento muy estrictas, con uso del tapabocas obligatorio para los
deambulantes y todo el personal esencial que puede acudir a los trabajos con
limitaciones en los viajes interurbanos, solo con salvoconductos y la suspensién de
los viajes internacionales. Ademas, se limita el uso de la gasolina a estaciones de
servicio muy contadas en las principales ciudades del pais. El pais ha mantenido
niveles de restriccidn y cuarentena para enfrentar la COVID-19 muy estrictas de 60
a 80% desde su inicio segun monitoreo de The Oxford COVID-19 Government
Response Tracker (OxXCGRT).(51)

La epidemia se ha desarrollado con un crecimiento muy lento durante sus primeros
2 meses, hasta llegar al 16 de mayo donde se evidencia una inflexidon en la curva
epidémica, muy resaltante con una fase de crecimiento rapido que se mantiene hasta



la revision con la presentacion de la grafica 1, del reporte oficial del MPPS en su portal
(http://www.mpps.gob.ve/).

Grafico 3

Casos positivos acumulados de COVID-19. Venezuela 2020.
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Desde el 16 de mayo, en vista del aumento de casos de migrantes positivos en la
frontera, el gobierno toma medidas de urgencia para el control de las fronteras, con
cuarentena obligatoria para todos los viajeros por 15 dias, cuarentena obligatoria en
todos los estados fronterizos, y toque de queda desde las 12 del mediodia en los
municipios colindantes de la Guajira y municipio Jesus Maria Semprun con Colombia
y el municipio Gran Sabana con Brasil, asi como cordones sanitarios afectando los
municipios con mayor movilidad migratoria. (52)

El 1ero. de junio, el MPPS firma un acuerdo de colaboracién con el equipo asesor de
la Asamblea Nacional para responder al COVID-19 en Venezuela, y se le solicita la
asesoria y el apoyo administrativo a la Organizacidon Panamericana de la Salud con
la finalidad de salvar vidas, proteger al personal de salud y reducir la transmision de
la enfermedad y tener un trabajo complementario entre las entidades publicas y
privadas de salud. (OPS apoya al Ministerio de Salud y al equipo asesor de la
Asamblea Nacional de Venezuela en la respuesta a la COVID-19.(53)

A partir del lunes 1 de junio se inicid en Venezuela la primera fase de flexibilizacidon
dinamica: 5 dias de flexibilizacién y 10 dias de aislamiento, esta medida parece estar


http://www.mpps.gob.ve/

basada en estudios que tienen que ver con la fase de incubacién de esta enfermedad.
Coincide la flexibilizacion de la cuarentena con la llegada de tanqueros de gasolina
desde Irdn, un aproximado de 1,5 millones de litros de gasolina que aliviaran la
falencia del mismo en las estaciones de gasolina. (54)

Sin embargo, esta medida generé mucha controversia en la opinién publica y los
gremios de la salud, puesto que los casos estaban aumentando y no se explicd con
la suficiente claridad las premisas para dada instruccién publica. Se estimd que la
poblacion que fue al trabajo del 34% de la poblacion laboral, lo cual impactd el
sistema de transporte.(55)

El dia lunes 8 de junio se cambia el esquema de flexibilizacién por 7 x 7 sin dar
mayores explicaciones técnicas y se aumentan el numero de sectores laborales no
esenciales que tienen permiso para laborar y abrir puertas, a saber: Autolavados,
Opticas, reparaciones electrdnicas, calzado y textil, librerias, cafeterias, lavanderias,
encomiendas, registros y notarias, deportes y gimnasios y centros comerciales. (56)
Ademads en los dias subsecuentes se hacen anuncios de ayuda humanitaria con
equipos e insumos para la realizacién de pruebas PCR con tecnologia China, Rusia,
Irdn y Cuba con insumos, equipos y otros recursos para enfrentar la epidemia. (57)
57)(13). Una semana después anuncian que se determind que la etapa se cumplio
en 60%. (58).

Hasta el dia 18 de junio de 2020, se han notificado 3.484 casos positivos en
Venezuela, a partir de la inflexidn se observa una fase de crecimiento rapido, casi
exponencial, que alcanza su maximo el 17 de junio con un reporte de 238 casos
nuevos, y un numero total de 28 fallecidos. La letalidad 28/3.484 de 0,8%, con un
numero de recuperados acumulado de 835 personas, con casos activos 2.621 que se
encuentran en hospitales, Centros Diagndsticos Integrales, hoteles y Puestos de
Atencidon de Salud Integral en las fronteras (PASI) el 99% en el sistema de salud
publica, mientras que 1% en las clinicas privadas, esta cifra refleja que se han
cerrado 25,5% de los casos confirmados para el 18 de junio.

La fase de crecimiento rapido se refleja tanto en los casos de viajeros internacionales
(migrantes mayoritariamente) o vinculados con ellos por nexo epidemioldgico, como
en los casos comunitarios, de acuerdo a la siguiente informacién, ver grafico 2, han
aumento de manera importante, mientras que los comunitarios han ascendido mas
lentamente sin inflexidon relevante como en el caso de los casos de los viajeros
internacionales. Esta diferencia es muy acentuada, y podria denotar al menos hasta
la fecha del reporte, que la epidemia por la via comunitaria es de muy bajo perfil.



Grafico 4.

Casos confirmados acumulados de COVID-19 por formas de contagio hasta el 10 de junio de
2020.
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Durante los dias 16 al 18 de junio se han levantado las alertas, por el aumento de
los casos en el estado Zulia, registran las notas de prensa en el portal del MPPS, que
se han presentado mas de 150 casos relacionados con el mercado de las Pulgas, de
la ciudad de Maracaibo y se han concentrado mas de 8 muertes asociados al mismo
foco epidémico. Situacidn que de acuerdo al presidente amerita alerta regional y el
envio de refuerzos humanos para poder atender la crisis hospitalaria. El estado Zulia,
en términos de letalidad llega a 8/463, 8,5% muy superior a la nacional, lo cual puede
tener alguna explicacién en el sub registro de casos y en la crisis médico asistencial
de la region.

En cuanto las caracteristicas de las personas, los varones son 1.907 (54,7%) de los
casos Yy las mujeres 1577 (45,3%), y la edad estan distribuidos entre los nifios y
adolescentes el 20% aproximadamente, mientras que los mayores de 60 afios
representan 5,5%, los adultos de 20 a 59 afios son la mayoria de los casos 2.313
que representa 66,4%.

El espectro de la enfermedad, reporta el 15 de junio de 2020, 2.220 casos activos,
de los cuales 1.853 (83,2%) casos asintomaticos; casos sintomaticos leves (IRA leve)
338, 15,2%; mientras que 5 (0,22%) casos moderados y 5 (0,22%) casos graves en



unidades de cuidados intensivos. Durante los Ultimos 5 dias, desde el 13 al 17 de
junio se ha notificado 1 fallecido diario.

Para el dia 15 de junio, la notificacion televisada, comunica que hasta ese dia, se han
realizado pruebas entre las PCR -TR vy las pruebas rapidas de anticuerpos,
1.081.542, que en tasa son 36.051 pruebas por millén de habitantes.

La distribucidén espacial por entidades federales muestra como los estados fronterizos
del Zulia, Tachira, Apure y Bolivar son los que reportan mayor nimero de casos.

El estado Zulia ha reportado un total de 463 casos, Tachira 448, Apure 856 (el mayor
numero de casos reportados en todo el pais), y Bolivar 463, estos cuatro estados
frontera suman un total de 2.230 casos que son el 64% del estado venezolano.

La inmensa mayoria viajeros internacionales o migrantes en retorno a Venezuela, se
reportd nota de prensa del 15 de junio, que al menos hasta el 1 de junio han llegado
mas de 59.004 migrantes por los puestos fronterizos de Venezuela con Colombia y
Brasil de estos 2.029 son casos positivos a las pruebas que representan 3,4% de los
migrantes en retorno.

En conclusion, la epidemia en Venezuela se encuentra en pleno desarrollo,
de bajo impacto a escala nacional, con mucha presién sanitaria y social en las
fronteras con Colombia y Brasil, y con un foco en crisis en el estado Zulia donde se
desarrolla una curva epidémica grave con alta letalidad.

Las medidas de salud publica y sociales tomadas por el gobierno nacional desde el
primer anuncio de casos confirmados en el pais, han sido muy estrictas y se suman
a las carencias de servicios de transporte publico, particular y la falla de gasolina
durante los meses de la cuarentena en curso.

El sistema sanitario y de asistencia médico asistencial no estd preparado para
afrontar una demanda excesiva como ocurre en Zulia, y la transmisién comunitaria
sigue en ascenso lento en el resto del pais.

La importante falla en los servicios de agua, electricidad, comunicaciones e internet,
transporte y trabajo en particular la poblacion que se sostiene con el trabajo diario e
informal, los pequefios negocios y los vendedores ambulantes, desencadenan mucha
presion social con aumento del empobrecimiento por ende exacerba las carencias
fundamentales de necesidades insatisfechas como la alimentacién, la salud, y el
estudio.

Las condiciones nutricionales, de baja cobertura vacunal y la sinergia con
enfermedades vectoriales como el paludismo, el dengue, chikungunya y zika
complican el panorama de salud publica y demanda ayuda internacional para poder
evitar el desbordamiento de la propagacion a escala nacional.



A pesar del intenso y sostenido control social con medidas de salud publica muy
estrictas, la presion social, los migrantes en retorno, y la crisis econédmica y sanitaria
hacen dificilmente sostenible un control sobre la propagacion de la epidemia, es
probable que ocurran olas epidémicas en fases por regiones, a medida que se va
expandiendo el virus, pero con grandes probabilidades que llegue a los grandes
conglomerados humanos populares con déficit en los servicios publicos que afecten
de manera subita y a gran escala la demanda hospitalaria sin capacidad de atencién
adecuada y digna.

XIII. CONCLUSIONES

La informacion e investigacion de la pandemia COVID-19 avanza a la par del
incremento del nimero de casos a nivel mundial, evidenciandose adelantos sin
precedentes sobre diferentes aristas de la enfermedad. La comunidad cientifica y los
profesionales que se encargan del cuidado de los pacientes, han sido testigos de
estos avances, a pesar de ello la pandemia continlia su propagacion, con el epicentro
situado ahora en américa Latina, y con un impacto probablemente mayor en los
paises que atraviesan crisis humanitaria compleja, como es el caso de Venezuela.
Los pacientes infectados deben recibir cuidados médicos y tratamientos basados en
la mejor evidencia disponible, de acuerdo a las investigaciones publicadas por los
expertos. La enfermedad afecta principalmente la esfera pulmonar, pero todos los
sistemas pueden ser afectados, por ello los profesionales de la salud deben estar
familiarizados con las diversas manifestaciones clinicas. Las pruebas diagnodsticas
recomendadas para la infeccion aguda como es el PCR-TR, deben ser garantizadas
por los entes gubernamentales e informadas a tiempo y con total transparencia. Los
avances en la vacuna son prometedores y la comunidad en general, espera el
resultado de las investigaciones en el desarrollo de la misma, la cual como sabemos,
es una de las medidas mas afectivas para el control de la enfermedad. En esta
pandemia el papel del sanitarista ha tomado relevancia a nivel mundial y el llamado
es a retomar su papel en aquellos paises donde estos han sido relegados. El
monitoreo no tradicional a través de las redes es una forma indirecta de saber coémo
va la pandemia, especialmente cuando la informacion no es oportuna. En Venezuela
las medidas de salud publica y sociales tomadas por el gobierno nacional desde el
primer anuncio de casos confirmados en el pais, han sido muy estrictas y se suman
a las carencias de servicios de transporte publico, particular y la falla de gasolina
durante los meses de la cuarentena en curso. El sistema sanitario y de asistencia
médico asistencial no estd preparado para afrontar una demanda excesiva como
ocurre en Zulia, y la transmisidn comunitaria sigue en ascenso lento en el resto del
pais. La presente revision es una puesta al dia sobre la pandemia COVID-19, los
temas fueron escritos por expertos venezolanos, muchos de los cuales estan al frente
de la pandemia en Venezuela.
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