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TRANSMISION

El distanciamiento social altera el curso clinico de COVID-19 en adultos
jovenes: un estudio de cohorte comparativo.

Fuente: Bielecki M, Ziist R, Siegrist D, et al. Social distancing alters the clinical course of
COVID-19 in young adults: A comparative cohort study. Clin Inf Dis, 2020, 29 Jun.
https.//doi.org/10.1093/cid/ciaa889 |

« El distanciamiento social y la higiene estricta parecen ser efectivos para reducir
la cantidad de particulas de virus transmitidas y, por lo tanto, la infectividad de
la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19) y podrian alterar el modo de
transmision de la enfermedad. Sin embargo, no se sabe si tales practicas
pueden cambiar el curso clinico en individuos infectados.

« Se estudia prospectivamente un brote de COVID-19 en Suiza entre una
poblacion de 508 soldados predominantemente hombres con una edad
promedio de 21 afos. Se siguid el numero de infecciones en 2 cohortes
separadas espacialmente con caracteristicas basales casi idénticas con el
sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) antes
y después de la implementacion del estricto distanciamiento social.

Resultados

« De los 354 soldados infectados antes de la implementacion del distanciamiento
social, el 30% enferm6 de COVID-19, mientras que ningun soldado en un
grupo de 154, en el que aparecieron infecciones después de la implementacion
del distanciamiento social, desarroll6 COVID-19 a pesar de la deteccién de
ARN viral en la nariz y anticuerpos especificos del virus dentro de este grupo.

« El distanciamiento social no solo puede ralentizar la propagacion del
SARS-CoV-2 en una cohorte de adultos jévenes y sanos, sino que también
puede prevenir el brote de COVID-19 al tiempo que induce una respuesta
inmune y coloniza las fosas nasales.

« El in6culo viral durante la infeccion o el modo de transmision puede ser un
actor clave que determina el curso clinico de COVID-19.
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Evolucién y propagacién epidémica del SARS-CoV-2 en Brasil.

Fuente: Candido DS, Claro M, de Jesus JG, et al. Evolution and epidemic spread of
SARS-CoV-2 in Brazil. Science. 2020, 23 Jul:eabd2161. https.//doi.orqg/10.1126/
science.abd2161

. Brasil se ha visto afectado por la pandemia del sindrome respiratorio
agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2). C

. Los autores realizan analisis gendmicos y epidemiolégicos combinados para
investigar el impacto de las intervenciones no farmacéuticas (ISFL) en el pais.

« Utilizando un modelo de transmision impulsado por la movilidad, muestran que
las NPI redujeron el numero de reproduccion de> 3 a 1 a 1,6 en S&do Paulo
y Rio de Janeiro.

. La secuenciacion de 427 nuevos genomas y el analisis de un conjunto de
datos gendmicos geograficamente representativo identificaron mas de
100 introducciones internacionales de virus en Brasil.

« Al establecer una red de laboratorios gendmicos que utilizan protocolos
armonizados, los investigadores encontraron una tasa positiva del 29% para el
SARS-CoV-2 entre las muestras recolectadas.

« El virus se propago6 desde los centros urbanos al resto del pais, junto con un
aumento del 25% en la distancia promedio recorrida por los pasajeros aéreos
antes de las prohibiciones de viaje, a pesar de una caida general en los viajes
de corta distancia.

. Desafortunadamente, la evidencia confirma que las intervenciones actuales
siguen siendo insuficientes para mantener la transmisién del virus bajo control
en Brasil.
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VIROLOGIA

El efecto de la temperatura sobre la persistencia del SARS-CoV-2 en
superficies comunes.

Fuente: Riddell S, Goldie S, Hill A, et al. The effect of temperature on persistence of
SARS-CoV-2 on common surfaces. Virol J. 2020, 17: 145. https://doi.org/10.1186/s12985-020-
01418-7

. La velocidad a la que COVID-19 se ha extendido por todo el mundo ha sido
alarmante. Si bien el papel de la transmision de fomite aun no se comprende
completamente, se requieren datos precisos sobre la estabilidad ambiental del
SARS-CoV-2 para determinar los riesgos de transmision de fomite desde
superficies contaminadas.

. Este estudio midié las tasas de supervivencia del SARS-CoV-2 infeccioso,
suspendido en una matriz estandar ASTM E2197, en varios tipos de superficies
comunes. Todos los experimentos se llevaron a cabo en la oscuridad, para
anular cualquier efecto de la luz ultravioleta. Las superficies inoculadas se
incubaron a 20 ° C, 30 ° Cy 40 ° C y se tomaron muestras en varios momentos.

Resultados

« Se determinaron las tasas de supervivencia del SARS-CoV-2 a diferentes
temperaturas y se calcularon los valores D, los valores Z y la vida media.

« Obtuvieron vidas medias de entre 1,7 y 2,7 dias a 20 ° C, reduciéndose a unas
pocas horas cuando la temperatura se elevo a 40 ° C.

. Con cargas virales iniciales ampliamente equivalentes a los titulos mas altos
excretados por pacientes infecciosos, el virus viable se aislé durante hasta
28 dias a 20 ° C de superficies comunes como vidrio, acero inoxidable y billetes
de papel y polimero. Por el contrario, el virus infeccioso sobrevivid menos de
24 ha 40 ° C en algunas superficies.

. Estos hallazgos demuestran que el SARS-CoV-2 puede seguir siendo
infeccioso durante periodos de tiempo significativamente mas largos de lo que
generalmente se considera posible.

« Estos resultados podrian usarse para informar procedimientos mejorados de
mitigacion de riesgos para prevenir la propagacién de COVID-19 por fémites.
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https://virologyj.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12985-020-01418-7
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INMUNOLOGIA

Evidencia genémica de reinfeccion con SARS-CoV-2: estudio de caso.
Fuente: Prather KA, Marr LC, Schooley RT, et al. Airborne transmission of SARS-CoV-2.
Science. 2202, 05 Oct: eabf0521. https.//doi.org/10.1126/science.abf0521

. Actualmente se desconoce el grado de inmunidad protectora conferida por la

infeccidon por el coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo severo
(SARS-CoV-2). La posibilidad de reinfeccion con SARS-CoV-2 no se
comprende bien.

. Se describe en la investigacion dos casos de infeccion por SARS-CoV-2 en el
mismo individuo.

Meétodos

« Un hombre de 25 anos que era residente del condado de Washoe en el estado
estadounidense de Nevada se presentd a las autoridades de salud en dos
ocasiones con sintomas de infeccidn viral, una vez en un evento de prueba
comunitario en abril de 2020, y una segunda vez en primaria. atencion y luego
en el hospital a fines de mayo y principios de junio de 2020.

« El paciente tuvo dos pruebas positivas para SARS-CoV-2, la primera el 18 de
abril de 2020 y la segunda el 5 de junio de 2020, separadas por dos pruebas
negativas realizadas durante el seguimiento en mayo de 2020.

« El analisis gendmico de SARS- CoV-2 mostré diferencias genéticamente
significativas entre cada variante asociada con cada caso de infeccion.
La segunda infeccion fue sintomaticamente mas grave que la primera.

Interpretacion

. La discordancia genética de las dos muestras de SARS-CoV-2 fue mayor de lo
que podria explicarse por la evolucion in vivo a corto plazo.

« Estos hallazgos sugieren que el paciente fue infectado por SARS-CoV-2 en dos
ocasiones distintas por un virus genéticamente distinto. Por lo tanto, la
exposicion previa al SARS-CoV-2 podria no garantizar la inmunidad total en
todos los casos.

. Todas las personas, ya sean diagnosticadas previamente con COVID-19
o0 no, deben tomar las mismas precauciones para evitar la infeccion por
SARS-CoV-2.

. Las implicaciones de las reinfecciones podrian ser relevantes para el desarrollo
y la aplicacion de vacunas.


https://science.sciencemag.org/content/early/2020/10/02/science.abf0521

e VACUNA

Revision sistematica de las candidatas a la vacuna del SARS-CoV-2.

Fuente: Dong Y, Dai T, Wei Y, et al. A systematic review of SARS-CoV-2 vaccine candidates.
Sig Transduct Target Ther. 2020, 5: 237. https://doi.org/10.1038/s41392-020-00352-y

 El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2) es un virus
emergente que es altamente patdégeno y ha causado la reciente pandemia
mundial oficialmente denominada enfermedad por coronavirus (COVID-19).

. Actualmente, se han realizado esfuerzos considerables para desarrollar
medicamentos y vacunas eficaces y seguros contra el SARS-CoV-2.

. Las vacunas, como las vacunas inactivadas, las vacunas a base de acido
nucleico y las vacunas de vectores, ya han entrado en ensayos clinicos.

« En esta revision, los autores proporcionan una descripcion general de los datos
experimentales y clinicos obtenidos de los ensayos recientes de vacunas
contra el SARS-CoV-2 y destacan ciertos problemas de seguridad potenciales
que requieren consideracion al desarrollar vacunas.

« Se resumen varias estrategias utilizadas en el desarrollo de vacunas contra
otros virus infecciosos, como el coronavirus del sindrome respiratorio agudo
severo (SARS-CoV) y el coronavirus del sindrome respiratorio de Oriente
Medio (MERS-CoV), con el objetivo de ayudar en el disefio de enfoques
terapéuticos eficaces contra el SARS-CoV-2.
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Las respuestas inmunes inducidas por SARS-CoV-2. una respuesta inmune innata.

La infeccién por SARS-CoV-2 induce respuestas inmunitarias desequilibradas del huésped, como niveles bajos de IFN-Iy -l
pero altas citocinas proinflamatorias. Nsp13 de SARS-CoV-2 se dirige a la via del IFN asociandose con TBK1.
La proteina ORF6 interactua con el factor de exportacién de ARNm NUP98-Rae1.

El ORF9b interactua indirectamente con MAVS a través de su interacciéon con Tom70.

b Respuesta inmune adaptativa. Las respuestas de las células T CD4 + se dirigen principalmente contra las proteinas
S, My N y parcialmente contra nsp3, nsp4 y ORF8.

Las células T CD8 + reconocen las proteinas M, N, S del SARS-CoV-2, nsp6 y ORF3a. ORF8 es capaz de regular
negativamente la expresion de MHC-I en diversos tipos de células.

El SARS-CoV-2 induce principalmente IgG especifica de proteina S y RBD, mientras que las respuestas de IgM e IgA son mas
bajas


https://www.nature.com/articles/s41392-020-00352-y
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EPIDEMIOLOGIA

COVID-19 en Nueva Zelanda y el impacto de la respuesta nacional: estudio
epidemiolégico descriptivo.
Fuente: Jefferies S, French N, Gilkison G, et al. COVID-19 in New Zealand and the impact of

the national response: a descriptive epidemiological study. The Lancet 2020, 13 Oct.
https://doi.org/10.1016/S2468-2667(20)30225-5

« A principios de 2020, durante la pandemia de COVID-19, Nueva Zelanda
implementd medidas de supresion de COVID-19 nacionales graduales
e informadas sobre el riesgo destinadas a la eliminacion de la enfermedad.
Investigamos sus impactos en la epidemiologia de la primera ola de COVID-19
en el pais y las medidas de desempefio de la respuesta.

. Se realizé un estudio epidemiolégico descriptivo de todos los casos probables
confirmados por laboratorio de COVID-19 y de todos los pacientes a los que se
les realizd la prueba del SARS-CoV-2 del sindrome respiratorio agudo severo
en Nueva Zelanda del 2 de febrero al 13 de mayo de 2020, después de lo cual
tiempo que ceso la transmisidn comunitaria.

Resultados

« Se detectaron 1503 casos durante el periodo de estudio, incluyendo 95 (6,3%)
ingresos hospitalarios y 22 (1,5%) muertes por COVID-19.

. La tasa estimada de casos de infeccion por millén de personas por dia alcanzé
un maximo de 8 - 5 (IC del 95%: 7 - 6-9 - 4) durante el periodo de 10 dias de
escalada de respuesta rapida, disminuyendo a 3 -+ 2 (2 - 8-3 - 7) al inicio del
bloqueo y progresivamente a partir de entonces.

« 1034 (69%) casos fueron importados o relacionados con la importacion,
tendiendo a ser adultos mas jovenes, de etnia europea y de nivel
socioeconomico mas alto. 702 (47%) casos se vincularon a 34 brotes.

. Los resultados graves se asociaron con infecciones adquiridas localmente
(razon de posibilidades bruta [OR] 2 - 32 [IC del 95% 1 - 40-3 - 82] en
comparacion con las importadas), edad avanzada (OR ajustado entre 2 - 72
[1 - 40— 5 - 30] para personas de 50 a 64 afios a 8 - 25 [2 - 59-26 - 31] para
personas de =80 afios en comparacién con personas de 20 a 34 afos),
residencia de cuidado residencial para ancianos (OR ajustado 3 - 86 [1 - 59-9 -
35]), y los pueblos del Pacifico (OR ajustado 2 - 76 [1 - 14—6 - 68]) y las etnias
asiaticas (2 - 15[1 - 10—4 - 20]) en relacion con las etnias europeas u otras.

«Los tiempos desde el inicio de la enfermedad hasta la notificacion y el
aislamiento disminuyeron progresivamente y las pruebas aumentaron durante el
periodo de estudio, con pocas disparidades y una mayor cobertura de mujeres,
maories, pueblos del Pacifico y grupos socioecondmicos mas bajos.

«La respuesta de Nueva Zelanda resultd en una baja carga relativa de
enfermedad, bajos niveles de disparidad de enfermedades en la poblacion y el
logro inicial de la eliminaciéon de COVID-19.


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2468266720302255?via%3Dihub
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EPIDEMIOLOGIA

Inmunidad al SARS-CoV-2: revision y aplicaciones a vacunas candidatas
de fase 3.
Fuente: Rudberg A, Havervall S, Manberg A, et al. SARS-CoV-2 exposure, symptoms and

seroprevalence in healthcare workers in Sweden. Nat Commun. 2020 (11): 5064.
https://doi.org/10.1038/s41467-020-18848-0

. Comprender las respuestas inmunitarias al coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo severo es fundamental para comprender la patogénesis de
la enfermedad y la utilidad de las terapias puente, como la globulina
hiperinmune y el plasma humano convaleciente, para desarrollar vacunas,
antivirales y anticuerpos monoclonales.

. Hace apenas 11 meses, el lienzo que llamamos COVID-19 estaba en blanco.
Cientificos de todo el mundo han trabajado en colaboracién para completar
este lienzo.

« En esta revision, se discute lo que se sabe actualmente sobre las respuestas
inmunitarias humorales y celulares humanas al coronavirus 2 del sindrome
respiratorio agudo severo.

« Se relaciona este conocimiento con las vacunas COVID-19 que actualmente
estan en ensayos clinicos de fase 3.
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https://www.nature.com/articles/s41467-020-18848-0
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ENSAYO

Medicamentos antivirales reutilizados para COVID-19; resultados
provisionales del ensayo WHO SOLIDARITY.
Fuente: WHO Solidarity Trial Consortium, Pan, H, Peto R, et al. Repurposed antiviral drugs

for COVID-19; interim WHO SOLIDARITY trial results. medRxiv 2020, 15 Oct.
https://doi.orq/10.1101/2020.10.15.20209817

« Los grupos de expertos de la OMS recomendaron ensayos de mortalidad en el
COVID-19 hospitalizado de cuatro medicamentos antivirales reutilizados.

. Los farmacos del estudio fueron Remdesivir, Hidroxicloroquina, Lopinavir
(combinacion de dosis fija con Ritonavir) e Interferon-1a (principalmente
subcutaneo; inicialmente con Lopinavir, luego no).

« Los pacientes hospitalizados con COVID-19 se asignaron al azar por igual
entre los farmacos del estudio disponibles localmente y el control abierto (hasta
5 opciones: 4 estandar de atencion activa y local).

. Los analisis primarios por intencion de tratar son de la mortalidad hospitalaria
en las 4 comparaciones por pares de cada farmaco del estudio frente a sus
controles (asignados al mismo tiempo el mismo tratamiento sin ese farmaco,
a pesar de la disponibilidad).

. Los riesgos de Kaplan-Meier a 28 dias no estan estratificados.

« Los cocientes de tasas de mortalidad (RR) de rango logaritmico se estratifican
por edad y ventilacion al ingreso.

Resultados

«En 405 hospitales de 30 paises se aleatorizaron 11 266 adultos,
2750 asignados a Remdesivir, 954 hidroxicloroquina, 1411 lopinauvir,
651 interferon mas lopinavir, 1412 solo interferén y 4088 ningun farmaco de
estudio.

« EI cumplimiento fue del 94% al 96% a la mitad del tratamiento, con un cruce del
2% al 6%.

. Se informaron 1253 muertes (en la mediana del dia 8, IQR 4-14).

. La mortalidad de Kaplan-Meier a los 28 dias fue del 12% (39% si ya estaba
ventilado en la aleatorizacidon, 10% en caso contrario).

. Las tasas de mortalidad (con IC del 95% y numero de muertos / aleatorizados,
cada farmaco frente a su control) fueron: RR de Remdesivir = 0,95 (0,81-1,11,
p = 0,50; 301/2743 activo frente a 303/2708 control), RR de hidroxicloroquina
= 1,19 (0,89-1,59, p = 0,23; 104/947 vs 84/906), RR de lopinavir = 1,00

,79-1,25, p = 0,97; 148/1399 vs 146/1372) y RR de interferon = 1,16

,96-1,39, p = 0,11; 243/2050 frente a 216/2050).

Continua en la pagina 10
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ENSAYO

Medicamentos antivirales reutilizados resultados

provisionales del ensayo WHO SOLIDARITY.
Fuente: WHO Solidarity Trial Consortium, Pan, H, Peto R, et al. Repurposed antiviral drugs

for COVID-19; interim WHO SOLIDARITY trial results. medRxiv 2020, 15 Oct.
https://doi.orq/10.1101/2020.10.15.20209817

para COVID-19;

« Ningun farmaco del estudio redujo definitivamente la mortalidad (en pacientes
no ventilados o cualquier otro subgrupo de caracteristicas de entrada), el inicio
de la ventilacion o la duraciéon de la hospitalizacion.

Conclusiones

. Estos regimenes de Remdesivir, Hidroxicloroquina, Lopinavir e Interferon
parecieron tener poco o ningun efecto sobre el COVID-19 hospitalizado, como
lo indica la mortalidad general, el inicio de la ventilacion y la duracion de la
estancia hospitalaria.

. Los hallazgos de mortalidad contienen la mayor parte de la evidencia aleatoria
sobre Remdesivir e Interferon, y son consistentes con los metanalisis de
mortalidad en todos los ensayos principales. (Financiamiento: OMS. Registro:
ISRCTN83971151, NCT04315948)

Figura 1: Ensayo de solidaridad de la OMS: informacion hasta el 4 de octubre de 2020 sobre los analisis de ingreso,
seguimiento (FU) e intencion de tratar (ITT)

After asking which treatments were locally available, random allocation {(with equal probability) was between local standard of care (SoC) and the available treatments. Afler
excluding 6411330 (0.6%) with no/unceriain consent to follow-up, 11,266 remain in the ITT analyses. Each pairwise ITT analysis is between a particular freatment and its
controls, ie, those who could have been allocated it but were concumrently allocated the same management without it. There is partial overlap between the 4 control groups.
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RESUMEN ESTADISTICA SEMANAL

Viernes 09 septiembre 2020

Casos en el dia 5
Casos acumulados 5948
Casos activos 383
Fallecidos -
Altas en el dia 42

Sabado 10 septiembre 2020

Casos en el dia 30
Casos acumulados 5978
Casos activos 313
Fallecidos -
Altas en el dia 100

Domingo 11 septiembre 2020

Casos en el dia 22
Casos acumulados 6 000
Casos activos 301
Fallecidos -
Altas en el dia 34

0 casos | Il Il M M M 3397 casos

Eventos de transmisién local activos |/ Eventos de transmision local cerrados 9

Lunes 12 septiembre 2020
Casos en el dia
Casos acumulados
Casos activos

Fallecidos

Altas en el dia
Martes 13 septiembre 2020
Casos en el dia
Casos acumulados
Casos activos

Fallecidos

Altas en el dia
Miércoles 14 septiembre 2020
Casos en el dia
Casos acumulados
Casos activos

Fallecidos

Altas en el dia
Jueves 15 octubre 2020
Casos en el dia
Casos acumulados
Casos activos
Fallecidos

Altas en el dia

17

6017

290

28

18

6 035

257

51

27

6 062

259

25

56

6118

290

24



