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EDITORIAL ESPECIAL, DESDE EL TERRENO

COVID-19 en residencias geriatricas: oportunidades vy
controversias en la poblacion mas castigada por Ia pandemia

Ignacio Monedero-Recuero’, Isabel Rodrigues Goncalves?

"TB-HIV Department. International Union against Tuberculosis and Lung Disease (The Union). Paris, France; Equipo de Atencidn Primaria Sant Joan, Vilanova
i la Geltrd, Barcelona, Esparia; Consultor Internacional independiente en TB-MDR y TB-VIH; *Equipo de Atencidn Primaria Roquetes-Canyelles, Sant Pere de

Ribas, Barcelona, Espana

“Las crisis pulen tu vida. En ellas descubres lo que realmente eres.”
Allan K. Chalmers, médico y escritor escocés del siglo XIX.

En los Ultimos dos meses, todos los que nos dedicamos a
la medicina en cualquier ambito nos hemos visto desbordados
laboral y emocionalmente por el impacto de la pandemia por
el SARS-CoV-2. La situacion ha tensionado y estirado el sistema
sanitario, identificando claramente los puntos mas débiles. Los
datos de mortalidad hablan por si solos: este virus se ha cebado
especialmente con nuestros mayores, pero sobre todo en aquellos
viviendo en residencias o socio-sanitarios. A fecha de la escritura
de este editorial, la pandemia en Espana contaba con 26.621
fallecidos' de los cuales, el 86% (unos 22.894) eran mayores de 70
afnos. En residencias, han muerto por COVID-19 o con sintomas
compatibles 17.685 personas, aproximadamente el 65-68% del
total de fallecidos en Espafa por la pandemia segun notificacion
oficial del Ministerio de Sanidad?. Por lo tanto, el epicentro real
de la epidemia por concentracion de letalidad es sin duda las
residencias de ancianos. Desgraciadamente, este fendmeno es
similar al sucedido en otros paises occidentales, poniendo de
manifiesto, las mismas limitaciones en los méas vulnerables?.

Los ancianos como grupo vulnerable

La letalidad por COVID-19 en las primeras series de China fue
deun 3,8%Yyen Espanadel 7,2%. La letalidad se hace exponencial

a partir de cada década por encima de los 60 afos, llegando a
un 16% en mayores de 80 afios*. Sin embargo en algunas resi-
dencias, ha sido mucho mayor que la publicada en hospitales,
llegando en ciertos casos a ser mayor del 50% e incluso del 70%
de los infectados.

Las causas asociadas al exceso de mortalidad ante la infeccion
por SARS-CoV2 en ancianos son principalmente, pluripatologia
e inmunosupresion relativa. La edad en si misma parece no ser
el factor determinante de vulnerabilidad, sino la denomina fra-
gilidad: disminucion de la resistencia y reservas fisiologicas ante
situaciones estresantes, a consecuencia del desgaste acumulativo
de los sistemas fisioldgicos®. Es la fragilidad y no tanto la edad,
la que deberfa marcar el esfuerzo terapéutico. No hacer esta
diferencia, ha sido uno de los peores errores que ha contribuido
al exceso de mortalidad en los ancianos?.

Dado que la literatura cientifica sobre el manejo de COVID-19
en residencias es escasa, hemos analizado en profundidad 2
brotes epidémicos, de alta letalidad (34,8% y 27,7%), con una
poblacion inicial de 249 ancianos, donde, tras intervencion
médica se ha atenuado la letalidad. En base a esta experiencia
(que esperamos publicar en breve) y experiencias compartidas
por otros profesionales, exponemos nuestras reflexiones en este
editorial especial desde el terreno.

Correspondencia: Ignacio Monedero-Recuero
E-mail:imonedero@theunion.org
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La historia natural de la infeccion por SARS-CoV-2 en adultos®,
podria no ser del todo extrapolable. Sin tos ni fiebre, la presenta-
cion mas frecuente de COVID-19 en ancianos en residencias, es
un deterioro inespecifico (astenia, postracion, delirio) asociado a
diarreas, mialgias o febricula en las semanas previas, que de forma
brusca (24-48 horas) evoluciona a fallo respiratorio y muerte. Pro-
bablemente el periodo de incubacion vy la fase virica es mucho
mas prolongada y mejor tolerado que en el adulto quizas por
menor actividad inmune’. Esto hace que la enfermedad pueda
pasar desapercibida. Posiblemente la viriasis afecta menos a via
areay presenta mayor diseminacion a otros érganos con expre-
sion de receptores de ACE2 como intestino, rifién, musculo e
higado. Esto también explicaria la menor sensibilidad de la PCR
en mucosa nasofaringea en estas poblaciones®.

Todo ello contribuiria a explicar la situacién observada de
viriasis diseminada latente o poco sintomética, que de forma
sUbita precipitaria, eventos tromboembdlicos, distrés respiratorio
por neumonia COVID-19 o fallo multiorgénico (rindn, higado,
musculo). Un patrén similar al de algunas enfermedades opor-
tunistas como pneumocysitis 0 micobacteriosis diseminadas
en el paciente VIH inmunodeprimido. Si esto se confirmara, los
beneficios del tratamiento viroldgico con multiples dianas en
ancianos podria ir mas alld de los 5-14 dias actualmente reco-
mendados en adultos. Y justificaria la realizacion de estudios de
PCR en heces u orina’.

Las causas de muerte mas frecuente que hemos encontrado
en paciente anciano en residencia son:

— Episodios trombdticos. Las viriasis mantenidas son un cono-
cido factor protrombdtico y en el anciano es plausible una
baja carga viral mantenida con un largo periodo de incuba-
cién o infeccidn latente. Los accidentes cerebrovasculares,
que si no son el mas frecuente, si el més obvio y facil de
diagnosticar por clinica en este contexto de acceso limitado
a pruebas. Pacientes con deterioro o des-saturacion brusca
con auscultaciones previas normales, han podido sufrir trom-
boembolismos pulmonares (TEP)'°. Aunque la probabilidad
de microtrombos en otros érganos existe. El uso precoz y
sistematico de heparinas de bajo peso molecular (HBPM)
en rango profilactico ha podido contribuir a la reduccion de
mortalidad que hemos observado en residencias.

— Neumonia bilateral por COVID-19 presentada como deterioro
respiratorio y crepitantes progresivos con evolucién a fallo
respiratorio. El cuadro observado es el un paciente pauci-
sintomatico que sin embargo en la auscultacién presenta
crepitantes diseminados y 24-48 horas fallece. El uso de
prednisona a dosis de 60-90 mg descendente, mejora la
auscultacion y saturacion, y podria contribuir al descenso
de mortalidad observado.

— Fragilidad o mortalidad post-COVID-19: algunos pacientes
aparentemente superan la COVID-19 pero quedan en una
situacion de mayor fragilidad proclives a los tipicos cuadros
geriatricos: sepsis urinaria, neumonia aspiratorias (paciente
postrado y alimentado encamado) o caidas por el deterioro
funcional causado no solo por la COVID-19 sino por el aisla-
miento en habitacionesy plantas. Tras la neumonia, muchos
pacientes quedan con crepitantes, pudiendo reflejar un dafo
pulmonar que podria ser permanente.

Las residencias de ancianos como
areas endémicas

El nimero de casos generados por un enfermo de COVID-19
se ha estimado en 2,2-2,6'". Pero esto quizads no es aplicable
para entornos cerrados donde interaccionan gente joven con
posibilidad de infeccién asintomética, con ancianos altamente
susceptibles'?. Ademas de un contacto muy estrecho entre
personas, existen contactos con fluidos y restos organicos, pu-
diendo existir hipertransmisores entre trabajadores, visitantes o
residentes, especialmente en residencias de gran capacidad'.
De hecho en los brotes analizados, la mortalidad en los primeros
meses del afio ya habia sido anormalmente en personas con alta
dependencia. Teniendo un tiempo de incubacién mas largo’,
puede que el virus ya estuviera creando problemas en marzo o
incluso febrero. La agilidad en la respuesta en las residencias para
trabajar de una forma diferente adecuandose a medidas estrictas
de control de infeccidon (aislamiento, sectorizacién, medidas hi-
giénicas, mascarillas, distancia fisica, visitas. . .) han podido marcar
la evolucién de los brotes.

En residencias, se estd acostumbrado a asumir mortalidad;
el exceso inicial de mortalidad ha podido pasar inicialmente
desapercibido hasta llegar a una situacion de alta transmision y
dificil retorno cuando los pacientes estaban en fases finales de
distrés, complicaciones y muerte. El impacto fue devastador en
algunos centros. En las residencias de ancianos, la mortalidad,
ha sido mucho mayor que la descrita en hospitales. Por lo tanto,
el nivel de esfuerzo terapéutico ha sido un factor clave en la
mortalidad'. Basdndonos en las duras experiencias vividas por
nosotros y otros colegas, intentaremos mencionar los multiples
factores que han podido confluir:

— Presentacién atipica y curso rdpido de la enfermedad. Apenas
ha habido protocolos y directrices claras para la sospecha
de casos en ancianos con una presentacion clinica diferente
de ladescrita en el adulto. lgualmente, la escasez de prueba
de PCR ha dificultado la identificacion precoz de los brotes.
Tampoco han existido estandares sencillos para el manejo de
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casos en residencias. Si la infeccién inicial afectd a muchos
residentes a la vez, la mortalidad se presenta en bloque,
falleciendo muchos residentes durante un breve espacio de
tiempo que merma la capacidad de actuacion.

Falta de personal sanitario. Previo a la pandemia muchas
residencias presentaban ya el minimo legal de profesiona-
les. Inicialmente las dificultades para entender las medidas
administrativas de control de infeccién y el acceso limitado a
equipos de proteccion individual (EPIs) ha hecho que muchas
residencias hayan tenido bajas por COVID-19 en personal esen-
cial, con dificultad para su sustitucion, favoreciendo una situa-
cion de colapso asistencial. Auxiliares de clinica y gerocultores,
con menor formacion, peor pagados y peor protegidos, han
sido quizés los héroes menos reconocidos de la pandemia. En
las residencias sin médicos o enfermeras, o solo durante horas
limitadas, la deteccion precozy el tratamiento de COVID-19 0
sus complicaciones han sidoimposibles. El modelo basado en
la atencion a la emergencia puntual, no ha funcionado para
contener la transmision o prevenir mortalidad.

Dificultades para el apoyo sanitario externo. El sistema sanitario
en general se ha visto desbordado. Tedricamente, la falta de
personal sanitario en las residencias se podria haber suplido
desde hospitales y atenciéon primaria. Pero los sistemas o ge-
rencias no han podido por los motivos descritos y/o no han
sido lo suficientemente agiles para redistribuir profesionales
desde dreas con poca mortalidad a reas de alta mortalidad
como las residencias. No todos los pacientes han necesitado
un hospital, pero la mayorfa ha necesitado atencion médica
de calidad extra-hospitalaria'™. En la residencia en la que
estamos trabajando el momento de escritura de este texto,
somos principalmente 2 médicos voluntarios llevando 57
ancianos pluripatoldgicos con COVID-19, mientras que el
numero de enfermos ingresados en los 2 hospitales de
nuestra comarca son 36. Los ratios médico-paciente en
hospitales vs. residencias estan claramente desproporcio-
nados. Por otra parte, la derivacion a hospitales no siempre
ha sido sencilla. La edad de los pacientes y su procedencia
de residencias, ha sido una pega en las urgencias y en los
servicios de transporte sanitario.

Falta de protocolos para el manejo de COVID-19 en residencias.
Sin protocolos ni evidencias cientificas inicialmente nadie en
residencias ha tenido muy claro la mejor forma de actuar, con
esCasos recursos e intentando crear la minima iatrogenia. No
sorprende que la actuacion médica de otros equipos se haya
limitado a los cuidados de final de vida.

Sectorpublico, socio-sanitarios y sector privado. Las dificultades
para el entendimientoy coordinacién entre diferentes geren-

cias no ha facilitado las cosas'3. Ha habido gran resistencia al
cambio, sin tener en cuenta la situacién excepcional de emer-
genciay la mortalidad rampante en las residencias. Algunas
residencias no han solicitado ayuda hasta llegar al colapso;
mientras que otras solicitaban ayuda de los servicios publicos
de salud con una escasa respuesta. Sistemas incompatibles
de historia clinicay la duplicidad o triplicidad de sistemas de
reporte han entorpecido claramente la actuaciéon médica,
incrementando el agotamiento de los pocos sanitarios, con
frecuencia voluntarios, trabajando en residencias.
Aislamiento. La situacion de aislamientoy la vulnerabilidad de
los ancianos, ha hecho que no hayan podido ejercer como
grupo de presion. Los trabajadores de residencias agotados
doblando turnos, sin dar abasto, en una situacién cadtica
y CONn poco apoyo externo, han aguantado como podian
el chaparron de muertos. Mientras tanto los familiares, no
siempre han conocido o entendido la situacién de necesidad
por la que han pasado sus seres queridos.

La situacion ha puesto de manifiesto las limitaciones no solo

de las residencias sino de nuestro sistema sanitario. Es de esperar
una lluvia de denuncias e implicaciones legales.

Conclusiones

Creemos que se puede contribuir a bajar mortalidad y con-

trolar los brotes en residencias mediante:

Equipos médicos (y materiales) reducidos pero estables.
Enfoque basado no en la emergencia sino en la monitoriza-
cion clinica estrecha del anciano en residencia para identifi-
cacion temprana de COVID-19 por sospecha clinica, sequido
de aislamiento y peticion inmediata de PCR y finalmente
identificacion y aislamiento de contactos.

Existencia de EPIs y planes de contingencia donde se de-
talle como actuar ante casos de sospecha o confirmacion
COVID-19, incluyendo sectorizacion y aislamiento.
Manejo precoz del distrés respiratorio y prevencion de feno-
menos tromboembodlicos mas tratamiento virico si hay un
claro inicio de enfermedad.

Manejo de la problemdtica geridtrica basica derivada de
baja resiliencia post-COVID-19 més recuperacion funcional
temprana.

Derivacién de forma precoz a hospital cuando sea ne-
cesario.

Atencion de calidad al final de vida.

Francamente, tras lo vivido no nos gusta lo que hemos

descubierto de nosotros mismos como sociedad. Ademas de

las normativas existentes', hay una necesidad real de movilizar
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recursos sanitarios para apoyar precozmente en residencias. En
momentos concretos de la actual y futura epidemia, una propor-
cion relevante de atencién primaria y hospitalaria deberfa estar

volcada en la atencion de los més vulnerables.

El SARS-CoV 2 ha venido para quedarse y probablemente

vamos a estar jugando al gato y al ratén en hospitales y residen-
cias con segundas o terceras oleadas durante el préximo afo y
medio. Tendremos una segunda oportunidad para demostrar lo
que realmente somos como sociedad y como médicos.
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Summary

Introduction: In a high proportion, around 60%-70% of COVID-19 patients are not admitted to hospitals and
remains at home. Know the secondary attack rate (SAR) of viral transmission in their household contacts is a
priority in the disease control.

Methods: Notified COVID-19 cases in the Epidemiology Division of Public Health Center from February 26 to
April 8, 2020, with confirmation of the Microbiology Laboratory of Hospital General of Castelld were follow-up.
Secondary attack rate was estimated from cases in household contacts of index cases and their risk factors by
the inverse probability weighting.

Results: 347 index cases were studied on 542 notified cases (64.0%), excluding cases associated with outbreaks
and nursing homes. Eighty-three secondary cases from 745 household contacts, secondary attack rate 11.1%
(95% C19.0-13.6), and 205 household contacts with acute infection symptoms without microbiologic confirmed,
SAR and 27.5% (95% Cl 24.3-30.9), were found. All together (83 plus 205) they achieve a secondary attack rate
of 38.7% (95% Cl 95% 35.1-42.3). Risk factors were age of secondary case, households with two members, and
index case with higher age.

Conclusions: The secondary attack rate found is high. It is necessary to adopt rigorous measures to cut the
transmission chain in this area of close contact.

Tasa de ataque secundaria vy factores de riesgo en convivientes de
pacientes por COVID-19 en Castellén (Espaia). Resultados preliminares

Resumen

Introduccién: Los pacientes de COVID-19 no ingresados en los hospitales y atendidos en sus domicilios alcanzan
un 60%-70%. Conocer la tasa de ataque secundaria (TAS) de transmision viral a los convivientes domiciliarios es
prioritario para el control de la enfermedad.

Métodos: Se siguieron los casos de COVID-19 notificados a la Unidad de Epidemiologia del Centro de Salud
Publica de Castellén desde el 26 de febrero al 8 de abril de 2020 y confirmados por el Laboratorio de Microbio-
logia del Hospital General de Castelld. TAS se estimo partiendo de los casos ocurridos entre los convivientes
domiciliarios de los casos indices y sus factores de riesgo mediante la probabilidad inversa ponderada.
Resultados: Se estudiaron 347 casos indices de los 542 casos notificados (64,0%), excluyendo los asociados a
brotes y residencias de ancianos. Se obtuvieron 745 convivientes con 83 casos secundarios, TAS fue del 11,1%
(95% C19,0-13,6). Hubo 205 convivientes con sintomas de infeccién aguda sin confirmacion microbioldgica, TAS
27,5% (95% Cl 24,3-30,9). Todos juntos (83 mds 205) alcanzan una TAS de 38.7% (95% Cl 95% 35.1-42.3). El riesgo
fue mayor con la edad y en domicilios con dos convivientes, incrementandose con la edad de los casos indices.
Conclusiones: La TAS encontrada es elevada. Es necesario adoptar medidas rigurosas para cortar la cadena de
transmision en este dmbito de convivencia estrecha.
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Introduction

COVID-19 pandemicis significant an enormous challenger to
the world population and their extension results unstopped'?.In
China, cases in familial households represented 64% of cases in
1183 clusters?. Clinical forms of this disease comprise from mild
to very severe symptoms, and an important number of patients
remain at household if severity may be controlled. Hospitalization
rates were estimated at 20.7%-31.4% in United States, and 23%
in Iran*>. In our area this figure is 42% of reported cases (unpu-
blished data). Then 60%-70% COVID-19 patients remain at home.
In these circumstances, disease transmission among household
contacts may be a serious risk. And therefore the quantification of
COVID-19 infection risk as the secondary attack rate is a priority
to better understand epidemiologic aspects of this new disease
and the accuracy of measures to prevent viral transmission®.

Objective: the aim of this study is the estimation of the secon-
dary attack rate of household contacts of COVID-19 index cases
and their transmission risk factors in two health departments in
the province of Castelld (Spain), with a population of 480,000
inhabitants.

Material and methods

As a part of epidemiological surveillance and control of
COVID-19 pandemic in the health departments of Castell¢ and
Vila-real-la Plana in the Valencia Community (Spain), the Epide-
miology Division of the Public Health Center of Castell¢ has im-
plemented the study of closed contacts of COVID-19 cases from
the first day of the onset of the outbreak. Then a retrospective
cohort study design was carried out with these closed contacts
as the cohort of interest.

All COVID-19 cases must be notified to Epidemiology Division
from physicians that diagnose cases and microbiologic confir-
mations are made in the Microbiology Laboratory of the Hospital
General Universitario de Castelldn in the public sector. In addition,
other microbiology laboratories in the private sector could detect
COVID-19 cases, but all positive cases must be communicated
to Epidemiologic Division.

When a COVID-19 case was notified an epidemiological
survey was implemented by the Epidemiologic Division to know
circumstances of disease transmission and their closed contacts.
After, a follow-up of the cases was carried out by telephone
interview to know their evolution and the conditions of closed
contacts. Information on demographic, health situation with
disease’s symptoms and risk factors was obtained.

From February 26 to April 8, 2020, the first two months of
COVID-19 pandemic in Castelld, 781 cases were notified and

confirmed by the Epidemiologic Division. Of these, 239 were
associated with outbreaks and nursing homes and were excluded
from this study. With the remaining 542 the secondary attack rate
has been calculated. Only household contacts were included
in this preliminary report. The inclusion criteria were: closed
contacts living in the same household of the index case and no
other sources of transmission apart from the index case could be
found. As exclusion criteria, COVID-19 cases of community out-
breaks and from institutions as nursing homes. Closed contacts
from work, social events, relatives live in other household were
excluded and index cases live alone. Telephone interviews took
place from February 27 to May 10.

Laboratory technique

Detection of SARS-CoV-2 RNA from upper or lower respiratory
samples collected in viral transport medium’, was performed by
reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR). The va-
rious Real Time PCR assays used in our/the laboratory amplify and
detect different regions of the SARS-CoV-2 genome: nucleocapsid
(N), envelope (E), RNA-dependent RNA polymerase (RdRp), and
regions in the first open reading frame (ORF1ab)®. Depending
on the availability of the different detection kits, we used: Roche
Lightmix Modular SARS-CoV-2 (Roche-TIB MOLBIOL), VIASURE
SARS-CoV-2 Real Time PCR Detection Kit (CerTest BIOTEC) and
Abbott RealTime SARS-CoV-2 (Abbott).

Statistical methods

Secondary attack rate was defined as the proportion of se-
condary cases from the total of contacts that live in the household
of index case. Acute infection symptoms included fever, cough,
headache, sore throat, weakness, loss of smell and taste, vomits
and diarrhea, symptoms associated with COVID-19 disease.
Poisson regression was used in the univariate analysis. Confi-
dence interval (Cl) of 95% was calculated. Secondary case was
dependent variable and potential risk factors were independent
variables, including age, gender, number of household members,
and residence (urban, semi-urban, and rural). For the index case:
age, gender, hospitalization, suffer pneumonia, cough and health
profession (physicians, nurses, auxiliary nurses and assistants)
were studied. Directed Acyclic Graphs (DAG) program?® was used
to study relationships among secondary cases and independent
variables with a number of household contacts as exposure and
secondary case as outcome after a review of secondary cases of
influenza and SARS epidemics'®'?. Inverse probability weighting
to adjust for confounding factors' with Stata® version 14 was
used in the multivariate statistical analysis.
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Results

In total, 347 index cases were included that represents
64.0 % of 542 cases notified. Eighty-three secondary cases with
laboratory confirmation were found in 745 household contacts
that represent a secondary attack rate of 11.1% (95% C1 9.0-13.6).
Apart from confirmed secondary cases, acute infection symptoms
were found in 205 of household contacts, 27.5% (95% C| 24.3-
30.9); they could be secondary ‘only symptoms based’cases. All
together (83 plus 205) they achieve a secondary attack rate of
38.7% (95% Cl 95% 35.1-42.3).

In 268 households no cases occurred (77.2%), in 75 house-
holds one case (21.6%), and in 4 households two cases (1.2 %).

An estimation of the incubation period may be calculated
from the difference of onset day between index cases and se-
condary cases. The median of this serial period was 4 days (range
1-23) with mean 5.9+4.8 days.

Characteristics of index cases and household contacts are
shown in Table 1. Household contacts were younger that index
case with similar presence of females. Residence distribution was
similar in both groups. Hospitalization, pneumonia, and lethality
were higher in secondary cases than index cases.

In the univariate analysis (Table 2) several risk factors of secon-
dary cases were found: patient's age and two household members
were important risks and from the index case, hospitalization,
pneumonia, and cough. The health profession of index case was
a protective factor. Incidence of acute infection symptoms by age
groups (Table 3) a percent of affectation between 27.0% (0-24 age
group) and 35.3% (45-64 age group) without significant difference.

Table 1. Characteristics of COVID-19 index cases and their
household contacts, in Castellén (Spain), Feb 26th-April
8th, 2020.

Variables Household contacts Index cases
N=745 (%) N=347 (%)
Age (mean+SD) 38.7+£24.2' 54.8+16.5
Gender
Female 409 (54.9) 182 (52.5)
Male 336 (45.1) 165 (47.0)
Ne of household members
2 132(17.7) 66 (19.0)
3 189 (25.4) 63 (18.2)
4 or more 424(56.9) 218 (62.8)
Residence
>50,000 inhabitants 293 (39.3) 134 (38.6)
49,000-5,000 inhabitants 416 (55.8) 194 (55.9)
<5,000 inhabitants 36 (4.8) 19 (5.5)
Health professions - 106 (31.1)"
Secondary cases
Laboratory confirmed 83(11.1) -
Only symptoms based 205 27.5)" =
All together 228 (38.7)
Cases
Hospitalization 48 (57.8%)" 167 (48.1%)
Pneumonia 40 (48.2)" 147 (42.4%)
Fatalities 8 (9.6%)" 15 (4.3%)

'Missing age of 8 household contacts. "Missing health professions 6 index case.
"Missing symptoms of 7 household contacts. “Percent of 83 secondary confir-
med cases.

By the DAGs approach potential risk factors were studied
(Figure 1) adjusted by different covariates with inverse probability
weighting (Table 4). High age of secondary cases, two household
members, and higher age of index case had more elevated risk.

Figure 1. Directed Acyclic Graphs (DAG) of household contacts index case (exposure) effect on secondary COVID-19 cases
(outcome). Ancestors of exposure and outcome (red color). Based on DAGitty version 3.0.

Urban residence secondary case

Gender secondary case

Age secondary case

Household contacts index case

Age index case

Health profession index case

Pneumonia index case

Hospitalization index case

Cough index case

Gender index case
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Table 2. Risk factors of confirmed secondary COVID-19 cases, in Castellon (Spain), Feb 26th-April 8th, 2020. Univariate

Poisson regression.

Variable Cases n=83 No cases n=662 Total RR 95% Cl P value
Age +SD' 60.7£17.5 3594235 1.04 1.03-1.05 <0.001
Ages groups (years)'
0-24 1 272 273 1.00
25-44 14 112 126 303 4.00-230.6 0.001
45-64 28 187 215 355 48-2613 <0.001
64-74 19 46 65 79.8 10.7-596.4 <0.001
75 and more 21 37 58 98.8 13.3-734.8 <0.001
Gender
Male 38 298 336 1.03 0.67-1.58 0.901
Female 45 364 409 1.00
Ne of household members <0.001
2 40 92 132 4.76 2.93-7.25 <0.001
3 16 173 189 1.32 0.72-2.47 0.367
4 or more 27 397 424 1.00
Residence
>50,000 inhabitants 32 261 293 0.99 0.63-1.56 0.957
49,000-5,000 inhabitants 45 371 416 1.53 0.64-3.65 0.342
<5,000 inhabitants 6 30 36 1.00 0.49-3.25 0.984
Index case
Age +SD = = 1.03 1.02-1.05 <0.001
Gender
Male 36 308 344 0.89 0.56-1.38 0.439
Female 47 354 401 1.00
Cough
Yes 71 480 55" 1.85 1.00-3.41 0.049
No 12 160 172
Pneumonia
Yes 45 252 297 1.79 1.16-2.7 0.008
No 38 416 448 1.00
Hospitalization
Yes 56 285 341 246 1.55-3.85 <0.001
No 27 377 404 1.00
Health profession
Yes 16 218 234" 045 0.27-0.81 0.007
No 67 424 491 1.00

'Missing age 8 household contacts. "Missing cough 7 index cases. "Missing health professions 6 index cases.

Hospitalization, pneumonia, and the cough of index cases lost
their relationship with the disease. Health profession remains
associated with low risk of transmission at home.

Discussion

The results of this study suggest that household contacts
of COVID-19 index cases have a high risk to suffer the disease,
considering that only laboratory confirmed cases are included.
When acute infection symptoms were contemplated, a higher
increase of attack rate was observed, increasing the risk fourfold.

The secondary attack rate founded in this study is in line with
recent studies of household contacts of COVID-19 patients, bet-
ween 7.5% and 30%'". In some of these studies COVID-19 tests
(RT-PCR) for all household contacts were performed, studies size

ranged from 15 to 686 participants in several countries. When tests
were performed secondary attack rate was more elevated in China,
30%'* and France 73%', but not in two studies in the United Sta-
tes'® and another in China', with attack rates of 10.5% and 16.3%,
respectively. In China, Bi and co-authors' estimated a secondary
attack rate of 11.2% and in South Korea 7.6%'° without the tests
performed for all household contacts. In household clusters the
transmission rate was 20.5%%, in close contacts of COVID-19 cases
11.7%?', and transmission from a family member 31% of cases?. In
our study, household transmission rate is on line with some these
papers, and it may suppose an important source of new cases.
Index case appeared more contagious in the first 5 days from
the started symptoms?. A comparison in the 2009 pandemic
influenza, the secondary attack rates in household contacts rise
from 4% to 37%, suggesting differences in study designs?.
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Table 3. Incidence of acute infection symptoms by age groups distribution of household contacts excluding secondary
cases, in Castellén (Spain), Feb 26th-April 8th, 2020. Relative risk (RR) and confidence intervals (Cl) by univariate Poisson

regression.
Ages groups Households contacts Total % RR 96% Cl P value
(years)' with symptoms"
0-24 73 370 27.0 1.00
25-44 36 111 324 1.20 0.80-1.79 0372
45-64 65 184 353 131 0.94-1.83 0.117
64-74 16 46 348 1.29 0.78-2.21 0.361
75 and more 10 36 27.8 1.02 0.53-1.99 0.936
TOTAL 200 647

'Missing age of 8 household contacts. "Missing symptoms 7 household contacts.

Table 4. Adjusted secondary attack rates and relative risk (RR) of COVID-19 secondary case in household contacts using

inverse probability weighting.

Variable Adjusted"V" secondary Adjusted RR 95% Confidence P value
attack rate (%) interval

Age groups (years)'
0-24 03 1.00
25-44 10.6 36.25 481-273.23 0.000
45-64 12.7 4345 5.97-316.30 0.000
65-74 256 8747 11.81-647.69 0.000
75 and more 16.7 56.82 7.52-429.37 0.000

Gender"
Male 11.3 1.03 0.69-1.55 0.884
Female 11.0 1.00

Ne of household members"
2 19.6 2.05 1.21-3.49 0.008
3 7.0 0.79 043-1.46 0450
4 9.5 1.00

Index case:

Cough'
Yes 13.0 1.80 0.94-3.45 0.074
No 7.2

Pneumonia’
Yes 11.5 1.03 0.66-1.61 0.901
No 11.1

Hospitalization"'
Yes 13.6 1.10 0.65-1.88 0.714
No 12.2

Health profession"
Yes 6.5 048 0.28-0.82 0.008
No 13.5

'Adjusted for index case age and residence. "Adjusted for residence." Adjusted for household contacts (age groups and gender), residence and index case (age, gen-
der, hospitalization, pneumonia, cough, and health profession). YAdjusted for residence and index case (age, gender, pneumonia). "Adjusted for index case (age and
gender, health profession) and residence. VAdjusted for index case (age, gender, cough), health profession and residence; pneumonia was removed from the model

due collinearity. ""Adjusted for residence.

Transmission risk factors were age, presence of only two
household members, and index case age. Bi and co-authors'®
have indicated that age affectation in household contacts has
little difference, suggesting that children may have an important

role in the transmission. At this moment, and here, transmissions
are associated with adults, but disease symptoms in children were
found and in general few COVID-19 tests performed. This point
merits attention and surveillance in the next development of the
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pandemic. In our study acute infection symptoms by age groups
were similar with affectation of the age group 0-24 years. A high
risk of secondary cases has been indicated in spouses of index
cases'”. Pneumonia, hospitalization, and the cough of index cases
are markers of disease severity associated with secondary cases
in the univariate analysis, but with adjusted for different variables,
the associations were not maintained. Health professions as a
protective factor may be related to the low severity of the disease
in more young health professional than the general population,
the use of screening COVID-19 tests in health professions, and
more compliance of preventive measures.

Convenience sampling was used for this study with a high percen-
tage of the first 781 COVID-19 cases notified in Castelld and Vila-real
health departments. Secondary cases were obtained from laboratory
confirmation, hospitalization, medical records, and interviews with
patients and household contacts. The estimation of risk factors was
adjusted for different variables that permit more precision.

Limitations of this study include the following: First we did
not carry out a screening of COVID-19 test of household members
in order to find secondary cases, considering the existence of
asymptomatic and mild clinical cases®. Second, more risk factors
may play arole in viral transmission like environmental condition
of homes. Third, higher severity of secondary cases may be due
some selection bias, because it is more difficult following of
hospitalized index cases. Fourth, unknown factors of transmission
may be present in the household contacts of this new disease.

Although it was not a main objective of this study, we have
applied the formula given by T. Olbadia et al’® to estimate the
transmission parameter Ro, a context with 99% of susceptibles.
The result was RO = 1.07, taking the confirmed rate (11.1%) and
RO = 1.27 taking the global rate, that is, confirmed and sympto-
matic cases (38.7%).

The findings of this study suggest a high secondary attack
rate in household contacts and emphasize the importance of
preventing the transmission in homes, considering the high
contagiousness of COVID-19?” and a potential fecal-oral transmis-
sion?2.In this regard, COVID-19 screening tests for all household
contacts appeared very convenient considering that it is a high
risk population®, who took care of COVID-19 patients and some
have suffered acute infections without microbiology confirma-
tion. And still more, the uncertainty can add mental distress to
the contacts. To know their COVID-19 situation will be useful
for their performer. In addition, a better understanding of the
epidemiology of this disease may be achieved.

In conclusion, the secondary attack rate in household
contacts is elevated with old age and householders with two
members as risk factors. To avoid viral transmission strength
measures are needed.
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Resumen

Introduccion: En este estudio presentamos los datos clinicos y demograficos y los factores asociados a la

evolucion clinica de los pacientes con clinica moderada COVID-19 en una unidad creada exprofeso.
Materiales y métodos: Estudio transversal retrospectivo que incluyd pacientes ingresados y que finalizaron

su curso clinico entre entre el 25 de marzo y el 23 de abril del 2020 en la Unidad COVID-IG.
Resultados: Se ingresaron un total de 169 pacientes (49,1% mujeres) con una edad media de 65,6 afos
(SD=12,7,rango 31-91) con diagndstico de COVID-19y clinica moderada. Se registraron 9 exitus (5,4%). El 77,4%
presentaban alguna patologia previa (51,8% cardiovascular). La duracién media de sintomas antes del ingreso
erade 7,8dias, siendo tos (73,5%), disnea (50,6%) y fiebre (39,5%) los mds frecuentes. 24,9% presentaban también
sintomas digestivos. ProtReactiva C, Ferritina y D-Dimero tenfan valores elevados al ingreso (85,8%, 75,0%Yy 70,1%
respectivamente) y 55,1% linfopenia y 26,8% plaquetopenia. El farmaco més frecuentemente dispensado fue la
hidroxicloroquina (85,8%) y se contabilizaron 41 combinaciones medicamentosas diferentes. La estancia media
fue de 14,7 dias. No se observaron diferencias significativas entre sexos. Se observé una asociacion entre estancia
prolongada y patologfa previa de tipo neurolégico (OR=3,87, p=0,001), PaFi al ingreso <200 (OR=5,36, p=0,001),
administracion de corticoides (OR=3,50, p=0,002), Interferon-B (OR=4,90, p=0,02) y tolicizumab (p<0,001). Los
Palabras clave: niveles de ProtC Reactiva e Interleuquina-6 al ingreso mostraron un valor predictivo con estancia prolongada.
COVID-19. SARS-CoV-2.  Conclusiones: EI COVID-19 se caracteriza por una gran riqueza sintomatologica. El perfodo de mayor infec-
Presentacion clinica.  ciosidad transcurrié en la comunidad. No hay evidencias de efectos positivos de los farmacos dispensados,
Factores pronosticos.  pero tampoco puede exluirse un efecto iatrogénico. Es necesario un andlisis con una muestra mas amplia para
Hidroxicloroquina.  confirmar estas observaciones.
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Analysis of a series of patients admitted with moderate clinical signs of
COVID-19 on the Guttmann device

Summary

Introduction: We present a clinical analysis of patients admitted to a COVID-19 unit.

Materials and methods: Retrospective cross-sectional study that included data from patients admitted and
discharged between March 25 and April 23, 2020.

Results: We included 169 patients (49.1% women) with a mean age of 65.6 years (SD = 12.7, range 31-91)
diagnosed of COVID-19 were included. Nine (5.4%) patients died. Up to a 77.4% had underlying morbidity,
(51.8% cardiovascular). The mean duration of symptoms was 7.8 days; mainly cough (73.5%), dyspnoea (50.6%)
and fever (39.5%). Up to 24.9% had digestive symptoms. At admission CRP, Ferritin and D-Dimer had elevated
values (85.8%, 75.0% and 70.1%, respectively), and 55.1% lymphopenia and 26.8% low platelet count. Hydro-
xychloroquine was the most frequent drug recorded (85.8%), but up to 41 drug combinations were counted. The
average stay was 14.7 day, without differences between sexes. An association was observed between prolonged
stay and underlying neurological disorders (OR = 3.87, p = 0.001), PaFi at admission <200 (OR = 5.36, p = 0.001),
administration of corticoids (OR = 3.50, p = 0.002), Interferon-B (OR = 4.90, p = 0.02) and tolicizumab (p <0.001).
The data suggests that levels of CRP and Interleukin-6 at admission have a predictive value towards longer stay.
Conclusions: COVID-19 is characterized by wide spectrum of symptoms. The period of greatest infectivity
occurred within the community. There is no evidence of positive effects of the specific drugs dispensed, but an

Hydroxychloroquine.

Introduccion

El Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) es una enfermedad
provocada por el nuevo coronavirus SARS-CoV-2, caracterizada
inicialmente como un Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SARS)
que requiere con frecuencia hospitalizacién y se asocia a una
importante mortalidad. Los primeros casos de SARS-CoV-2 fueron
descritos en la Ciudad de Wuhan (Republica Popular de China),
en diciembre del 2019 como un clister de neumonias atipicas, y
se ha extendido rdpidamente convirtiéndose en una pandemia
mundial”. El 11 de marzo de 2020 la OMS declaré el COVID-19
como una emergencia en salud publica a nivel internacional®. A
fecha de hoy (16 de mayo 2020), se han contabilizado globalmente
4.434.653 infecciones, 302.169 muertes confirmadas y 216 paises
afectados?®, con una tasa de letalidad dispar entre estados que
oscilaentreel 0,6%Y 11%, pero que los meta-analisis mas recientes
sitGian en el 4,3% de los pacientes hospitalizados*.

En Cataluna el primer caso fue diagnosticado el 25 de
febrero de 2020, y rdpidamente se detectd la transmision local
intensa que conllevd a la declaracion del estado de alarma, la
implementacion de medidas de confinamiento y bioseguridad
a nivel de la poblacion para paliar la progresion de la epidemia
y a un esfuerzo y ampliacion del sistema sanitario para asistir
el alud de nuevos casos, tanto moderados como graves, que
requiriesen hospitalizacion convencional o cuidados intensivos.

iatrogenic effect could not be excluded. An analysis with a larger sample is necessary.

Uno de estos dispositivos de emergencia habilitados en la
Regioén Sanitaria Metropolitana Norte de Barcelona fue ubicado
en el Instituto Guttmann (IG), una institucion dedicada al tra-
tamiento y rehabilitacion neuroldgica y del aparato locomotor
en los aledanos del centro de referencia de tercer nivel Hospital
Universitari Germans Trias i Pujol (HUGTIP), con la transformacion
de dos plantas de hospitalizacién en unidades COVID-19 (Unidad
COVID-IG). El total de camas habilitadas en este dispositivo era
de 78, y estaban destinadas a paliar la presion asistencial en el
HUGTIP, acogiendo pacientes post-criticos o con clinica mode-
rada que requiriese hospitalizacién.

El objetivo de este trabajo es describir y analizar los factores
de riesgo asociados a la evolucion clinica (patologias previas,
tratamientos recibidos, etc.) de los pacientes ingresados en el
dispositivo COVID-IG a fin de contribuir al mejor conocimiento
de esta nueva enfermedad, determinar los factores prondésticos
y plantear interrogantes que precisen de estudios mas amplios.

Materiales y métodos

Poblacion de estudio

El HUGTIP es un hospital de referencia de tercer nivel que
abarca las Regién Sanitaria Metropolitana Norte de Barcelona
(municipios de Badalona, Santa Coloma de Gramenet, Sant Adria
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del Besds y las comarcas del Maresme y Valles Oriental). El total
de poblacién cubierta es de 1.400.000 habitantes, lo que supone
el 19% de la poblacion de la Comunidad Auténoma de Catalufa.
Los pacientes con diagnéstico de COVID-19 (PCR positiva) eran
admitidos en la unidad segun criterios de severidad (moderada
o habiendo superado una fase critica que hubiese requerido
cuidados intensivos), por lo que procedian tanto del servicio
de Urgencias del HUGTiP como de las unidades de ingreso de
dicho hospital.

Diseio y variables del estudio

Se trata de un estudio transversal retrospectivo. Se han inclui-
do todos los pacientes ingresados en la Unidad COVID-IG desde
el 25 de marzo y que a 23 de abril del 2020 habfan finalizado
su proceso clinico (alta o exitus). Se han recopilado todos los
datos socio-demogréficos disponibles (edad y sexo), fecha
de ingreso hospitalario y fecha de salida, patologias previas
(cardiovascular, neurolégica, digestiva y otras), sintomatolo-
gfa en el momento del ingreso y parametros de laboratorio
de base, asi como los tratamientos especificos del episodio
COVID-19 recibidos (corticoides, descoagulacién, tolicizumab,
Interferon-B, Azitromicina, Ceftriaxona, Darunavir, Lopinavir/
Ritonavir, Hidroxicloroquina y Amoxicilina-Clavulanico). Se ha
considerado estancia prolongada a una estancia superior a la
media observada (>14,7 dias).

Gestion de datos y métodos estadisticos

Los datos se introdujeron en una base disefada especifica-
mente para el estudio en formato Access (Microsoft®, 2016). Los
datos se analizaron con el paquete estadistico Stata 14.0 (Stata.
corp®). Las variables cualitativas se expresan en proporcionesy los
respectivos intervalos de confianza del 95% (IC95%), y las cuan-
titativas en medias, medianas y desviacion standard (DS). Para el
andlisis bivariado se ha utilizado el test de Chi? para comparar
variables cuantitativas y t-student para las variables cuantitativas
0 sus contrapartes no-paramétricas cuando fuere necesario (test
de Fisher o test de Wilcoxon). Para el andlisis multivariado se ha
utilizado la regresion logistica cuando la variable dependiente
era categorica y regresion linear para correlaciones entre dos
variables cualitativas. Para el andlisis de ProtC Reactiva e Inter-
leuquina-6 se han estratificado los datos segun percentiles >25,
25-50, 50-75y >75. Para el andlisis de sensibilidad-especificidad
se ha utilizado el analisis ROC. Para comprobar la igualdad de
distribuciones se ha utilizado el test de Kolmogorov-Smirnov. Se
ha considerado una p<0,05 como significativa.

Aspectos éticos

Se han utilizado exclusivamente los datos registrados de
forma rutinaria en el proceso clinico de los pacientes incluidos,
tratdndose de forma andnimay confidencial segun estipula la Ley
Organica de Protecciéon de Datos, por lo que no se ha considerado
necesaria la obtencion del consentimiento informado. La base
de datos generada especificamente para este estudio utilizaba
identificadores alfanuméricos que no podian correlacionarse con
los pacientes (base ciega).

Resultados

Descriptiva

Datos generales y patologia previa

Entre el 25 de marzoy el 23 de abril del 2020 fueron admitidos
y finalizaron su proceso clinico 169 pacientes. De ellos, 165 (97,6%)
provenian de alguna unidad de ingreso en el HUGTIiP o del Servi-
cio de Urgencias del mismo hospital, y 4 (2,4%) fueron admitidos
desde las unidades regulares de hospitalizacion del IG. Nueve
(5,4%), estuvieron ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) previo al ingreso a la unidad. En total se registraron 9 exitus
(5/4%), se dieron 155 altas a domicilio (91,4%) o dispositivo de
transicion (Hotel Salud) més 5 (3,0%) a hospitalizacion domiciliaria.
Reingresaron al HUGTIP 5 pacientes dados previamente de alta
(3,0%), aunque todos ellos fueron debidos al empeoramiento de
patologias de base no-COVID-19. En la Tabla 1 se describen las
principales variables estratificadas por sexo. En resumen, la edad
media de los ingresados fue de 65,6 afos (DS=12,7, mediana 68,0
yrango 31-91) y el 49,1% de los pacientes eran de género feme-
nino (n=83). No se determinaron diferencias significativas entre
edades segun sexo (64,4, SD=13,0 en mujeres y 66,8, SD=12,2
en hombres p=0,2), aunque si se aprecié una distribuciéon casi
significativamente desigual entre los dos géneros (p=0,06), con
un patréon bimodal entre la poblacion femenina. La estancia
media hasta el alta de hospitalizacion fue de 14,7 dias (DS=6,7,
mediana 13 dias, rango 4-37 dias). En total, presentaban alguna
patologia previa hasta 130 pacientes (76,9%): 87 cardiovascular
(51,8%) siendo la HTA la condicion més frecuente con 63 (72,4%)
entre los pacientes con este tipo de antecedentes; 58 con pato-
logia respiratoria crénica (33,1%), representando los asmaticos
el 24,6% (14 pacientes) y 45 con neuroldgica (26,6%) siendo el
antecedente de ictus la patologia previa mas frecuente con un
20% en esta categoria (9 pacientes). Cuarenta y dos pacientes
sufrian diabetes tipo Il (24,9%) y 2 pacientes ingresados tenfan
sindrome de Down (1,2%).
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Tabla 1. Descripcion general de la muestra.

Total Masculino Femenino
N=86 (50,9%) N=83 (49,1%)
Variable N N % N % N % p
Procedencia
Urgencias/planta 169 165 97,6 83 96,5 82 98,8
ucl 9 53 4 49 5 6,5 ===
Reingreso 5 3,0 2 2,5 3 38
Otros 4 24 3 35 1 12
Edad 155
Media, (SD) 65,6 (12,7) 64,4 (13,0) 66,3 (12,2) 0,2
Mediana (IC) 68,0 (64,2-70,0) 65,0 (60,0-68,6) 70,0 (67,1-71,0)
Franja etaria
30-45 10 59 5 58 5 6,0
46-55 34 20,1 20 233 14 16,9 0,4%
56-65 34 20,1 21 244 13 15,7
66-75 48 284 20 233 28 33,7
>75 43 254 20 233 23 27,7
Clinica
Dias sfntomas previos 154
Media, SD 78 (5,2) 7,5 54 8,1 (5,1) 0,2
Mediana (IC) 7 (6-7) 7 (5-7) 7 (7-8)
Tos 162 119 73,5 59 72,0 60 75,0 06
Disnea 158 80 50,6 36 45,6 44 55,7 0.2
Fiebre >37.5 162 64 39,5 33 40,2 31 38, 0,8
FR >20 153 95 62,1 45 55,6 50 69,4 0,08
Radiografia de torax 169
Patoldgica 156 92,3 82 95,3 74 89,2 0,2
Afectacion bilateral 11 71,2 53 64,6 58 784 0,5
Patologia previa 169
Respiratoria 56 33,1 28 32,6 28 33,7 0,9
Cardiovascular 87 51,5 46 53,5 46 554 0,5
Neuroldgica 45 26,6 20 233 25 30,1 03
Diabetes tipo |l 42 249 29 33,7 13 15,7 0,008
Otras patologias" 32 189 18 209 14 16,9 0,5
Datos de laboratorio 167
Proteina C Reactiva (mg/L)
Media (DS) 89,6 (75,5) 90,0 (67,9) 89,1 (83,3) 0,5
Mediana (IC) 70 (58-79) 74,5 (58-90) 67 (53-85)
D-Dimero (pg/L) 154
<500 45 29,2 23 28,1 22 30,6
500-1500 89 59,8 49 59,8 40 55,6 0,9*
>1500 20 13,0 10 12,2 10 13,9
Ferritina (ng/ml) 144
>300 108 75,0 65 833 43 65,2 0,01
Interleuquina-6 (pg/ml) 155
Media (DS) 87,7 (200,1) 106,5 (214,7) 66,6 (181,6) 0.2
Mediana (IC) 34 (29-40) 37 (28-49) 32 (27-39)
Linfopenia <1500 167 137 82,0 73 859 64 78,1 0,2
Linfopenia % (<20%) 88 52,7 48 56,5 40 48,8 0,3
Plaquetopenia 164 44 26,8 32 38,1 12 15,0 0,001
Sat 02<95% 158 92 58,2 47 59,5 45 57,0 0,7
pO2<73mmHg 153 87 56,9 41 54,0 46 59,7 0,5
(continta)
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Total Masculino Femenino
N=86 (50,9%) N=83 (49,1%)

Variable N N % N % N % p

PaFi>300 60 42,6 35 46,7 25 37,9

PaFi 200-300 141 49 34,8 26 34,7 23 34,9 0,6*

PaFi 100-200 24 17,0 10 13,3 14 21,2

PaFi <100 8 5,7 4 53 4 6,1

Tratamientos 169
Ceftriaxona 97 574 47 54,7 50 610 04
Amoxicilina-clavulanico 11 6,5 7 8,1 4 48 04
Azitromicina 128 75,7 65 75,6 63 759 09
Hidroxicloroquina 145 85,8 77 89,5 68 81,9 0,2
Lopinavir/Ritonavir 39 23,1 14 16,3 25 30,1 0,03
Interferon-B 14 8,3 4 4,7 10 12,1 0,08
Tocilizumab 9 53 7 8,1 2 24 0,1
Darunavir 3 1,8 2 23 1 1,2 0,5
Corticoides 38 22,5 19 22,1 19 229 09
Descoagulacion total 17 10,1 9 10,5 8 96 09

Evolucion clinica 169

Dias de estancia
Media (SD) 14,7 6,7) 14,2 64) 15,2 (7,0) 0,3
Mediana 14 (13-14) 13 (11-14) 14 (13-15)
Exitus 169 9 53 6 7,0 3 3,6

'Numero de pacientes con los datos disponibles. "Otras patologias incluye 12 oncoldgica (7,6%), 7 hepética (4,1%), 3 hematoldgica (1,8%), 3 obesi-

dad (1,8%), 1 renal (0,6%)
*Test de tendencia.

Sintomatologia y pardmetros clinicos y de
laboratorio al ingreso

Los sintomas mas frecuentemente referidos al ingreso fueron
tos (119; 73,5%), disnea (80; 50,6%) vy fiebre >37,5°C (64; 39,5%).
Hasta un 24,9% (n=42) presentaban algun sintoma digestivo (dia-
rrea, naduseas, vomitos o dolor abdominal). Se refirieron esponta-
neamente 17 sintomas diferentes (incluyendo los mencionados),
que incluian dermatoldgicos (prurito), neuro-sensoriales (anosmia
y ageusia) y neuromusculares (artralgia y mialgia) entre otros;
su frecuencia se muestra en la Figura 1. Cien pacientes presen-
taban sintomas exclusivamente respiratorios (tos y/o dificultad
respiratoria, 59,1%), 6 sintomas exclusivamente digestivos (3,7%).
Concurrieron sintomas respiratorios y digestivos en 37 (21,9%). La
fiebre (>37,5°C) sin otros sintomas se determind en 8 pacientes
(4,7%). La duracién media de los sintomas, antes del ingreso, fue
de 7,8 dias (rango 2-30), sin diferencias significativas entre género.

Fueron hallazgos frecuentes la elevacion de la Proteina C
reactiva [>5mg/L (164;98,2%)], la hiperferritinemia [>300pg/ml
(108;75,0%)] y el Dimero-D aumentado [>500pg/L, (108;70,1%)]
asi como la plaquetopenia en 44 pacientes (26,8%), con una
prevalencia mas elevada entre hombres (38,1 vs. 15,0, p=0,001) y
la linfopenia relativa en 92 (52,7%). La PaFi severamente alterada

Figura 1. Distribucidn de sintomas auto-referidos al ingre-
so (%, N=169).
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(<200) se determind en 32 pacientes (22,7%). Véase la Tabla 1
para mas detalles sobre estos pardmetros. Tenfan alteraciones
en la placa de torax inicial 143 pacientes (92,3%), entre los cudles
111 con afectacion bilateral (77,6%).

Tratamientos recibidos

Entre los tratamientos especificos dispensados, la hidroxiclo-
roquina fue el mas comun, con 145 pacientes tratados (85,8%). La
Figura 2 muestra las combinaciones de estos diferentes farmacos.
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Figura 2. Distribucién de combinaciones de tratamientos
farmacoldgicos especificos dispensados (N=169).
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*Otros incluye 35 regimenes con una prevalencia <3%.

Se han descrito hasta 41 diferentes regimenes (combinaciones
de los farmacos resefiados en la Tabla 1). La combinacion medi-
camentosa mas frecuente fue Ceftriaxona+Azitromicina+Hidroxi
cloroquina (31; 18,4%). El tratamiento profilactico antitrombotico
con enoxaparina se indico en 146 (86,4%), incluyendo descoa-
gulacién completaa 17 (10,1%).

Analisis de factores riesgo de estancia
hospitalaria prolongada

Se ha observado una asociacion casi significativa o significa-
tiva con estancia prolongada segun edad (OR=1,02, ponderada
porincremento de un ano, p=0,07), patologia previa neurolégica
(OR=3.87, p=0,001), niveles de ProtC Reactiva (OR=1,40 pon-
derada por cada percentil, p=0,03), niveles de Interleuquina-6
(OR=1,26 ponderada por cada percentil, p=0,03), PaFi<200 al in-
greso (OR=5,36, p=0,001) y tratamiento con corticoides (OR=3,50,
p=0,002), Interferon-B (OR=4,90, p=0,02) y tolicizumab (p<0,001).
Los niveles de ProtC Reactiva e Interleuguina-6 se correlacionaban
linealmente con estancia prolongada (R=0,02, 95% IC=0,01-0,03,
p=0,02yR=1,19,95%IC=0,3-2,1, p=0,009, respectivamente). En la
Tabla 2 se expresan las OR ajustadas por edad y sexo respecto a
estancia prolongada segun los formacos administrados. El analisis
ROC de especificidad/sensibilidad respecto a estancia prolongada
muestra un Area Bajo la Curva (AUC) de 0,64 para ProtC Reactiva
y 0,60 para Interleuquina-6 (Figuras 3y 4).

Figuras 3 y 4. Curvas ROC para PCR e Interleuquina-6 res-
pecto a estancia prolongada (>14,7 dias).
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Discusion

La serie de pacientes incluidos en este estudio representa
aproximadamente al 15% del total de ingresos en la unidad
COVID-IG por COVID-19 en el HUGTIP durante las mismas fechas.
Se trata de casos preseleccionados por su clinica moderaday que
podrian representar a dicho subgrupo general de pacientes. En
este sentido, la paridad de sexo contrasta con lo publicado en
otras series en que se describe una sobrerrepresentacién mascu-
lina. Esto puede deberse a que es entre los pacientes gravesy la
mortalidad asociada donde se observa este efecto diferencial con
mas claridad®, y nuestra serie corresponde a pacientes con clinica
moderada donde la proporcion entre géneros tiende a ser simi-
lar>. La vistosa distribucion bimodal de la edad entre las pacientes
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Tabla 2. Asociacion dispensacidon de medicamentos especificos y estancia prolongada (>14,7 dias)'.

Farmaco n/N* % OR** IC p
Ceftriaxona 39/89 (43,8) 1,12 06-2,2 0,7
Azitromicina 48/121 (39,7) 0,53 0,2-1,1 0,1
Amoxicilina-clavuldnico 4/9 (44.4) 0,7%%*
Hidroxicloroquina 55/136 (40,4) 061 02-16 03
Lopinavir/Ritonavir 18/36 (50,0) 1,56 0,7-34 03
Corticoides 24/37 (64,9) 3,50 1,6-7,7 0,002
IFN-B 9/12 (75,0) 4,90 1,3-194 0,02
Tocilizumab 8/8 (100) <0,001%**

'Se excluyen de este analisis los pacientes que resultaron en exitus (n=9).

*Numero de pacientes con estancia prolongada respecto al total que recibieron el tratamiento

**Ajustada por edad y sexo.
**Test de Fisher.

de sexo femenino (se observa un cluster de pacientes en edades
mas tempranas), también se ha observado en la cohorte general
de pacientes COVID-19 del HUGTIP (comunicacion personal), y
mereceria estudiarse si se trata de un subgrupo especifico de
riesgo. Por otro lado, en los pacientes que fueron ingresados en
la UCI durante su proceso, esta estancia fue breve (3-6 dias) y no
hemos detectado diferencias significativas respecto a sus perfiles
demogréficos y clinicos.

Segun nuestros resultados, el paciente tipo de la muestra
refiere elinicio de los sintomas entre 7y 8 dias antes de un ingreso
que se prolonga en promedio dos semanas. No se observa co-
rrelacion entre la duracion de los sintomas previos y la evolucion
clinica. Teniendo en cuenta que el periodo de incubaciéon medio
de SARS-CoV-2 es de 5,2 dias®, podemos estimar que en promedio
la infeccion se produjo hasta 12-13 dias antes del ingreso. Por lo
tanto, los pacientes estuvieron en la comunidad con riesgo de
transmitir la infeccion entre 9-10 dias de media incluyendo pues
todo el periodo de mayor carga viral e infecciosidad (2 o 3 dias
antes del inicio de los sintomas y 4 o 5 dfas posteriores) y dentro
del rango del intervalo seriado de transmision (7,5 dias+3,4)°.
Con esta estimacion y sin que medien medidas de aislamiento
social (como ocurrfa en las primeras etapas de la epidemia) las
posibilidades de generar casos secundarios fueron muy elevadas
en la mayoria de pacientes. Esto podria explicar la evolucion ex-
plosiva de la primera fase de la epidemia cuando se ingresaban
pacientes que se infectaron hasta dos semanas previas.

Un hallazgo llamativo en esta serie es la diversidad de regi-
menes terapéuticos (hasta 41), que sugiere una falta de criterios
homogéneos a la hora de administrar los farmacos especificos. Si
bien algunos farmacos formaban parte del protocolo general de
tratamiento de neumonias adquiridas en la comunidad (ceftriaxo-

nay azitromicina) o en caso de sospecha de neumonia por aspi-
racion (Amoxicilina-clavulanico), el resto de tratamientos estaban
indicados con un criterio simplemente compasivo ante la falta de
alternativas terapéuticas. La realidad es que su uso se basaba en
inferencias indirectas y no en ensayos clinicos conclusivos. Hasta
ahora no hay evidencias de eficacia respecto a la COVID-19 de
la hidroxicloroquina’®, lopinavir-ritonavir® ni corticoides'?, pero
si algunos resultados positivos, y siempre discretos, en estudios
muy recientes con tocilizumab'" e Interferon-B'2. El resultado de
nuestro analisis no demuestra ningun efecto positivo de estos
tratamientos respecto a la disminucién de la estancia, e incluso
algunos se asocian (corticoides, tocilizumab e Interferon-B) con
una estancia prolongada. Este dato debe tomarse con precaucion
ya que su administracion fue probablemente motivada por la
presencia de un deterioro clinico superior, en pacientes mas gra-
ves,y que puede explicar este hallazgo (efecto de confusion). No
obstante, no puede excluirse un efecto iatrogénico que deberfa
analizarse con detalle atendiendo al elevado nimero de com-
binaciones terapéuticas y los importantes efectos secundarios
descritos en algunos de estos farmacos. Estas observaciones
deben ir acompanadas de una pertinente reflexion sobre esta
actitud terapéutica arriesgada, comprensible en una situacion de
incertidumbre, falta de alternativas y elevadisima presién asisten-
cial con pacientes a veces en estado muy critico al ingreso. Hasta
fecha de hoy, ademas de los tratamientos de sostén, el Unico
tratamiento realmente efectivo ha resultado ser la oxigenoterapia
y, en segundo lugar, la anticoagulacion.

La diversidad de sintomas referidos es otro hallazgo sor-
prendente, teniendo en cuenta que durante la fase mds aguda
de la curva epidémica la anamnesis se centraba en la presencia
de sintomatologia respiratoria. Pueden haberse pasado por alto
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sintomas no-respiratorios e incluso el diagnéstico de casos con
sintomatologfa sobretodo digestiva. Otras series publicadas son
coherentes con dicho hallazgo y ponen de relieve la riqueza
sintomatoldgica del SARS-CoV-2 teniendo incluso una elevada
especificidad como laanosmiay la ageusia que se han reportada
con una elevada frecuencia cuando se buscan intencionada-
mente'. Estos dos sintomas podrian tener un alto valor para el
diagndstico diferencial con otros sindromes respiratorios'. En
la base de esta diversidad clinica yace una afectacion de tipo
vasculitico sistémico que altera funcional o bioguimicamete casi
cualquier érgano, algo compartido por otros virus muy invasivos
y que asimismo alteran la coagulacion debido a la activacion se-
cundaria dela via extrinseca por dafio celular endotelial (virus del
Ebola, de Crimea-Congo o Hantavirus). Por lo tanto, las extensas
lesiones pulmonares podrian deberse a una combinacion de la
accion citopatica virica directa, la respuesta hiperinflamatoria
secundariay ala anoxia por micro-vasculitis capilar pulmonar que
deriva en SDRAy algunas veces en trombo-embolismo pulmonar.
Pero la preponderancia de los sintomas respiratorios fue descrita
desde los primeros estudios descriptivos'®. Los sintomas y signos
reportados, y los hallazgos de laboratorio caracteristicos estan en
concordancia con los estudios publicados'®, si bien su frecuen-
cia aumenta a medida que se para mas atenciéon a esta riqueza
sintomatoldgica y se diagnostican nuevos casos con patologia
exclusivamente neuroldgica o cardiovascular (por ejemplo AVC
en pacientes relativamente jovenes y sin patologia previa)'’, por
lo que cabe esperar que el espectro de manifestaciones clinicas
del COVID-19 vaya amplidndose. En este sentido, consideramos
interesante un caso (0,6%) que refirid hematuria macroscépica.
La presencia de hematuria microscopica puede ser un sintoma
también especifico secundario a la afectacion de los pequefnos
vasos glomerulares como han demostrado los estudios histopa-
toldgicos'™. Todas estas manifestaciones diferencian claramente
el SARS-CoV-2 del espectro sindrémico de sus antecesores, el
MERS-CoV'y el SARS-CoV.

Cabe sefalar como una observacion pendiente de valorar la
relacion entre la precocidad en acudir al centro sanitarioy plagqueto-
peniay elevacion de D-Dimero (p=0,02 y p=0,06, respectivamente),
que podrian sefialar un estado pro-trombdtico o micro-trombdético.
Elvalor prondstico de estos indicadores de actividad trombdtica no
queda claro en nuestro estudio, pero probablemente puedan rela-
cionarse con otras manifestaciones (tromboembolismo pulmonar,
trombosis venosa profunda, AVC, etc.), que no hemos registrado
en nuestra serie. El uso de la descoagulacién profiléctica (parcial
o total), puede haber evitado estos episodios.

Finalmente, hay evidencias para considerar que los valores de
base de ProtC Reactiva e Interleuquina-6 puedan tener un valor

prondstico. Cabria explorar la combinacion de estos pardmetros
y otros adicionales que no se realizaron en los pacientes incluidos
en el estudio (ALT, AST, LDH, Procalcitonina, etc.) para establecer
criterios de gravedad precoces, con una muestra mayor. También
se precisan estudios mas precisos sobre la influencia en la sus-
ceptibilidad y evolucion clinica de patologias previas especificas
subyacentesy prevalentes en nuestra muestra y en otros estudios,
como la HTA, diabetes tipo 1'%, o la obesidad que se ha sefalado
como factor favorecedor de enfermedad grave por COVID-19 en
pacientes jovenes®.

Este estudio presenta algunas limitaciones, como el sesgo
de seleccion al ingreso que ya hemos comentado o las inhe-
rentes a un estudio transversal. Otra limitacion es que se ha
considerado la administracion de tratamientos medicamen-
tosos de forma cualitativa (si/no), sin tener en cuenta dosis y
duracion de los mismos. No se incluyeron en el andlisis de los
factores pronodsticos los pacientes que resultaron en exitus, ya
que tenian de entrada un diagndstico ominoso por su patolo-
gla previa y/o avanzada edad que no los hacfa tributarios de
medidas intensivas.

En un segundo escalén de estudio, convendria analizar el
conjunto de la cohorte de pacientes COVID-19 positivos del
HUGTIP o del drea geografica metropolitana norte de Barcelona
a fin de llevar a cabo una recogida mas detallada de datos cli-
nicos, demogréaficos y terapéuticos y poder comparar, reafirmar
— descartar-y pulir les las conclusiones que hemos presentado,
en definitiva preliminares, de manera mas solida.

Finalmente, es justo resefar que este trabajo demuestra la
viabilidad de la conversién urgente de un servicio hospitalario
hacia una eficaz unidad de atencién a pacientes agudos en un
contexto epidémico. Esta transformacion ha implicado la répida
capacitaciony adaptacion de un grupo de profesionales sanitarios
muy dispar, que incluia médicos residentes y especialistas en pe-
diatrfa, rehabilitacién, neurologfa, reumatologfa, endocrinologfa
y medicina familiar y comunitaria, ademas de todo el personal
de enfermerfa y auxiliar, y se ha asentado sobre unas estrictas
normas de bioseguridad gracias a las cuales no se ha registrado
ninguna infeccion de COVID-19 intrahospitalaria.
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Resumen

Introduccion: La pandemia por SARS-CoV-2 ha tenido un especial impacto en residentes de centros para la
tercera edad. En Espana se estima que el 66% de los fallecimientos han tenido lugar entre residentes de estas
estructuras. El objetivo de este estudio es describir las caracteristicas clinico epidemiolégicas del brote de CO-
VID-19 en un centro residencial privado de Barcelona ciudad.

Material y métodos: Estudio observacional analitico de cohortes retrospectivo que recoge los eventos clinicos-
epidemioldgicos mas relevantes y los resultados de las pruebas moleculares en residentes y trabajadores en
una residencia de gente mayor en Barcelona ciudad.

Resultados: Entre el 1 de marzoy el 15 de mayo de 2020 se siguieron un total de 180 individuos (70 residentes
y 110 trabajadores). La mayoria de los residentes eran mujeres (78,6%), la edad media era de 88 afios (DE 5,8),
y el 84,6% presentaba por lo menos una comorbilidad. En 27/65 residentes (41,5%) y 25/86 trabajadores (29%)
la PCR fue positiva. El 40% de los residentes con test positivo estaba asintomatico. Diecinueve residentes (27%)
fallecieron durante el seguimiento; se realizaron PCRs en 14 de ellos y 12 (85%) fueron positivas.
Conclusiones: Hemos detectado una elevada prevalencia de infeccién por SARS-CoV-2 y una considerable
mortalidad asociada a la COVID-19. Una actuacion rapida una vez detectados los primeros casos y sus contactos,
la sectorizacion, el cribaje masivo en residentes y trabajadores y la formacion continuada del personal pueden
reducir el impacto de la infeccion en centros residenciales para personas mayores.

Reflection-in-Action: Management of a COVID-19 outbreak in a Nursing
Home for Elderly People in Barcelona, Catalonia, Spain

Summary

Introduction: The pandemic caused by SARS-CoV-2 has had a special impact on older people living nursing
homes. In Spain it is estimated that 66% of deaths caused by the epidemic have taken place in this population.
The objective of this study is to describe the clinical and epidemiological characteristics of the COVID-19 outbreak
in a private nursing home for retired people in Barcelona.

Material and methods: Retrospective analytical observational cohort study collecting the most relevant clinical
and epidemiological events observed in residents and workers in a nursing home for elderly people.

Results: Between March 1st and May 15th, 2020, a total of 180 individuals (70 residents and 110 workers) were
followed. Most of the residents were women (78.6%), the mean age was 88 years (SD 5.8), and 84.6% had at least
one comorbidity. In 27/65 residents (41.5%) and 25/86 workers (29%), SARS-CoV-2 RNA was detected in samples
from the upper respiratory tract; of note, 40% of residents testing positive were completely asymptomatic. Nine-
teen residents (27%) died during follow-up; PCRs were performed in 14 of them and 12 (85%) had a positive result.
Conclusions: In our center, we have detected a high prevalence of SARS-CoV-2 infection and a considerable
mortality associated with COVID-19 was observed. Rapid action once the first cases and their contacts are
detected, sectorization, mass screening of residents and workers, and continuous training of personnel might
reduce the impact of this infection in nursing homes for the Elderly.
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Introduccion

SARS-CoV-2 es el agente viral responsable de un sindrome
respiratorio grave potencialmente mortal, denominado COVID-19
por sus siglas inglesas. Tras su inicial expansion en China entre
finales de 2019y principios de 2020'?, se difundié a partir del mes
de febrero en Europa y especialmente en ltalia, Espafia, y Reino
Unido, que fueron afectados por una crisis sanitaria y econdmica
sin precedentes®. La epidemia provocada por este miembro de
una familia de virus de origen zoonético denominados ‘corona-
virus'#* ha golpeado con especial violencia en Europa y EEUU
al colectivo de personas mayores de 70 afios®, en particular las
que viven en centros residenciales para la tercera edad’. Entre los
motivos de esta elevada vulnerabilidad estan la edad avanzada,
que de por si predispone a una menor capacidad de hacer frente
a los agentes infecciosos®, la elevada prevalencia de comorbili-
dades como hipertensioén, diabetes o insuficiencia renal que se
asocian a un peor prondstico’, y el contacto estrecho con otros
residentes o con los trabajadores expuestos sobre todo en sus
desplazamientos a domicilio y/o multiples lugares de trabajo.
A esto se tiene que afnadir que las residencias no son centros
sanitarios’y que el personal, aunque altamente motivado, al prin-
cipio de la epidemia no tenia formacion en términos de control
de infecciones y protocolos de aislamiento. Ademds, muchas
residencias no disponen de un equipo sanitario las 24 horas del
dia, no tienen acceso de forma rutinaria a oxigeno medicinal en
caso de urgencia ni a equipamientos de proteccion personal
(EPIs) por lo que las posibilidades diagnosticas y terapéuticas
habitualmente dependen de derivaciones a Urgencias hospita-
larias o de Atencién Primaria. En el Estado espafiol aun quedan
reticencias por parte de algunas Autoridades a la hora de hacer
publicos los datos reales del impacto de la Pandemia en los
centros residenciales, siendo probablemente los datos oficiales
una infraestimacion de los reales. El objetivo de este articulo es
describir las caracteristicas clinico-epidemioldgicas de un brote
de COVID-19 en una Residencia para la tercera edad en Barcelona
y compartir la experiencia adquirida respecto a las medidas de
control de brotes infecciosos de esta naturaleza.

Material y método

Se trata de un estudio observacional analitico de cohortes
retrospectivo. Se registraron todos los acontecimientos clinicos
relevantes durante un periodo de seguimiento de 75 dias, desde
el 1 de marzo hasta el 15 de mayo de 2020. Se definieron como
‘casos bajo investigacion'los que presentaban fiebre por encima
de 37°C y/o sintomas respiratorios asociados a la saturacion de

oxigeno estimada por pulsioximetria por debajo de 92%. Cuan-
do fue posible, se realizé la deteccion del ARN viral mediante
RT-PCR en frotis nasal y faringeo. Todos los residentes testados
en la residencia firmaron consentimiento informado relativo a la
prueba y al tratamiento de datos personales también a fines de
investigacion. En caso de demencia se adquirié consentimiento
informado ante testigo. En todos los casos se recibié consenti-
miento verbal por parte de las familias para la realizacion de las
pruebas. Para el andlisis de datos se realizd una extracciéon anoni-
mizada de los mismos del entorno seguro de las historias clinicas
informatizadas. La variables categdricas se compararon con el
test del Chi cuadrado (o test exacto de Fisher si necesario), las
variables continuas mediante el T test de Student. Para el anélisis
de supervivencia emplearon el test de log-rank y las curvas de
Kaplan-Meier considerando un p-valor < 0,05 como significativo.
La tasa de mortalidad se calculé para toda la poblacion expuesta a
partirdel 1/3/2020. La incidencia acumulada, la tasa de letalidad y
las curvas de supervivencia se calcularon a partir de la obtencién
delos resultados de las pruebas de PCR. Los residentes fallecidos
alos cuales no se habia podido realizar la PCR ni en residencia ni
en medio hospitalario se excluyeron de estos ultimos tres analisis.
También se recogen de forma esquemadtica los resultados de las
pruebas realizados en los trabajadores del centro.

Todos los analisis estadisticos se realizaron con el paquete
IBM SPSS® Statystics v 26 for Mac.

Resultados

Entre las 70 personas residian en nuestro centro, 50 (78,5%)
eran mujeres. La edad media era de 88 afios (DE 5,8). La gran
mayoria (96%) tenfa mas de 80 afos.

Durante el seguimiento 26 residentes (37%) presentaron
sintomatologia febril y/o sintomas respiratorios acompafados de
concentracion en oxigeno en sangre estimada por pulsioximetria
inferior a 92%. EI 8 de abril se pudo realizar la primera serie de
PCR a todos los residentes por iniciativa del personal sanitario del
centro con el aval de la direccién, 10 dias antes que las pruebas
llevadas a cabo por parte del Departament de Salut. Se realiza-
ron RT-PCR en frotis nasal y faringeo para SARS-CoV-2 en 65/70
residentes (93%); 5 fallecieron antes de poder realizar la prueba.
La incidencia acumulada de infecciones confirmadas durante
el seguimiento fue del 41,5% (27 frotis positivos/65 residentes),
22 (81,4%) en un primer frotis y 5 (18,6%), en un segundo frotis
realizado a los 10 dfas; 4/5 (80%) de estos Ultimos ya habfan sido
aislados por criterios epidemiolégicos de contacto estrecho.
Hasta la fecha de la primera PCR, para el aislamiento de los casos
sospechosos se habia aplicado un enfoque sindromico (fiebre >
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37°Cy/o desaturacion < 92%) asociado a criterios epidemioldgi-
cos de contacto estrecho. Los casos sospechosos (sintoméaticos y
contactos estrechos) se separaban por cohortes de forma vertical
en la misma planta, y con aislamiento en habitacion individual
con bafo paricular, reservando las otras plantas para los demas
residentes. En el momento de la realizacién de la PCR, 17/20 (85%)
de los residentes de la planta de aislamiento tuvo un resultado
positivo, siendo esta proporcién significativamente superior al
detectado en las otras plantas el centro residencial (10/45, 22%,
p<0,05). Tras el traslado de todos los positivos a centro sociosa-
nitario (u hospitalario, segun gravedad), 16 personas con PCR
negativa permanecieron aisladas en habitacion individual por
ser contactos estrechos de algun caso sospechoso o confirmado;
de estos, 4 (25%) resultaron positivos en una segunda ronda de
pruebas realizada 11 dias después de la primera. En los residentes
con test negativo que no se habian aislado por no detectar nexo
epidemioldgico directo con ninguin caso, solamente 1/38 (2,6%)
tuvo un resultado positivo. Los 5 casos adicionales detectados
en la segunda ronda de pruebas se mantuvieron asintomaticos
y después del resultado fueron también trasladados para la
cuarentena a un centro COVID positivo. La Tabla 1 resume las
caracteristicas clinico-epidemiolégicas de los residentes a los
cuales se pudo realizar la PCR.

Durante el periodo de seguimiento, 19/70 residentes fue-
ron éxitus, lo cual corresponde a una tasa de mortalidad global

del 27,5%. En siete casos (37%) el dbito acontecid en la misma
residencia, en los otros 12 (63%) en centro hospitalario o socio-
sanitario. Entre los 20 fallecidos, en 5 casos no se pudo realizar
ninguna prueba para confirmar la sospecha diagnéstica; entre
los 14 residentes fallecidos en los cuales se pudo realizar PCR en
frotis nasal y faringeo, 12 (85,7%) tuvieron un resultado positivo.
Este dato nos permite calcular la tasa de letalidad, que fue del
44,4% (12 muertes/27 casos con PCR positiva). En la Figura 1 se
presentan las curvas de supervivencia segun el resultado de la
PCR. De los 51 residentes que sobrevivieron, 29 (56,8%) siguen
negativos y asintomaticos, 14 (27,5%),después de un frotis po-
sitivo, han pasado la cuarentena en centro sociosanitario con
otros individuos con PCR positiva y han vuelto a la Residencia
con una PCR negativa, 4 (8%) han vuelto a su domicilio familiar, 3
(6%) siguen ingresados en centros sociosanitarios y 2 (4%) estan
hospitalizados. Desde el 19/04 no se han confirmado nuevos
casos de la enfermedad entre los residentes.

Durante el mismo periodo de seguimiento, un total de 110
personas entre titulares y suplentes durante las bajas laborales
han prestado servicio profesional en la Residencia; el 79% eran
mujeres y la media de edad era de 43,6 ahos (DE 12,0). Se reali-
zaron PCRs en frotis nasales y faringeos en 86 trabajadores (78%).
De estos, 24 (28%) tuvieron un resultado positivo; todos ellos
presentaban sintomas compatibles con COVID-19 en el momento
de la prueba o los habian tenido en los 14 dias anteriores. Se

Tabla 1. Caracteristicas clinico epidemiolégicas de los residentes en los cuales se realizé deteccién de ARN de SARS-CoV-2

en muestras respiratorias.

PCR SARS-CoV-2 PCR SARS-CoV-2 Total Valor

Positiva (N=27) Negativa (N=38) (N=65) p
Sexo Femenino, N (%) 20 (74,1) 30(78,9) 50 (78,6) 0,77
Edad, Media (DE) 88,0 (5,5) 88,5 (6,0) 88,3 (5,8) 012
Sintomatologfa febril (> 37 °C) , N (%) 11 (40,7) 11(28,9) 22 (334) 032
SatO, aire libre < 92%, N (%) 7 (25,9) 4(10,5) 11 (16,9) 0,10
Contacto documentado con caso sospechoso o confirmado, N(%) 20 (74,1) 12 (31,6) 32(49,2) 0,001
Hipertension esencial, N (%) 21(77.8) 28 (73,7) 49 (75,4) 0,71
Diabetes mellitus, N (%) 8(29,6) 9(23,7) 17 (26,1) 0,59
Insuficiencia Renal Crénica, N (%) 6(22,2) 9(23,7) 15 (23,0) 0,89
Patologia Cardiovascular, N (%) 14 (51,9) 12 (31,6) 26 (40,0) 0,1
Patologia Cerebrovascular, N (%) 6(22,2) 5(13,1) 11(16,9) 0,34
Demencia (cualquier tipo) , N (%) 14 (51,9) 21(55,3) 35(53,8) 0,79
Demencia vascular, N (%) 3(11,1) 4(10,5) 7(10,7) 0,94
Demencia tipo Alzheimer, N (%) 6(22,2) 11 (28,9) 17 (26,2) 0,54
Por lo menos una Comorbilidad, N (%) 22 (81,5) 33(86,8) 55 (84,6) 0,56
Dos o mas comorbilidades, N (%) 13 (48,1) 24 (63,2) 37 (56,9) 0,23
Tasa de Mortalidad cruda, N (%) 12 (44,4) 2(54) 14 (21,5) 0,002

DE: Desviacion Estandar; PCR: Reaccion en cadena de Polimerasa; SARS-CoV-2: severe acute respiratory syndrome coronavirus 2; SatO2: Saturacion de oxigeno

medida por pulsioximetria.
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Figura 1. Curvas de supervivencia (método de Kaplan-Meier)
en los residentes segun el resultado de la PCR en frotis na-
sal y faringeo (N=65). El tiempo cero se considera el dia de
realizacion de la prueba.

Supervivencia acumulada

Dias tras la realizacion de la PCR

detecté un mayor porcentaje de trabajadores positivos entre los
que habian estado trabajando en la planta de aislamiento (38%),
respecto a los trabajadores de otras plantas (22%), aunque esta
diferencia no fue estadisticamente significativa (p=0,34). Entre los
positivos, 3 (12,5%) presentaron formas graves que requirieron
ingreso hospitalario. No se registré ningun fallecimiento entre
los trabajadores.

Discusion

Hasta el 14 de mayo de 2020 se reportaron en Espana 236.611
casos de infeccion por SARS-Cov-2'°. El 36,9% de los casos v el
86% de las defunciones se ha dado en personas mayores de 70
anos, con especial afectacion de las personas que residen en
centros residenciales para la tercera edad (el 66% de las muer-
tes totales podrian haberse producido en estos centros). Este
trabajo constituye una de las primeras descripciones completas
de un brote de COVID-19 en un centro residencial para la tercera
edad reportadas en el estado Espafiol. Andlisis de este tipo son
fundamentales para llegar a conocer el alcance real que tuvo
la Pandemia de COVID-19 en centros residenciales. Los datos
oficiales de mortalidad ofrecidos por Ministerio de Sanidad han
excluido las muertes extrahospitalarias y las no confirmadas por
PCR. En nuestro caso, 5 personas con sintomas compatibles conla
enfermedad fallecieron en la residencia sin posibilidad de realizar
la prueba diagndstica, lo cual corresponderia a un 30% mas de
muertes respecto a las que las estadisticas oficiales manejan. Si
comparamos el nimero total de fallecidos y personas en riesgo
con el mismo periodo de 2019, pasamos de una mortalidad por
cualquier causa del 5% (4/79) a una del 27% (19/70), 5,6 veces

mayor (p=0,002). Una de las preguntas que quedan por contestar
es en qué medida la pandemia ha afectado el aumento de las
muertes no directamente relacionadas con esta infeccion. La tasa
de mortalidad entre individuos con PCR negativa fue del 5,4%,
muy parecida a la calculada para el mismo centro en el mismo
periodo de 2019 (5%), deduciendo que el exceso de mortalidad
en 2020 serfa imputable mayoritariamente a efectos directos de
la infeccién y no a modificaciones en la calidad de los cuidados
ofrecidos en el centro residencial.

Hay varios motivos que pueden haber afectado la inciden-
cia y mortalidad en este colectivo. Primero, la concentracion
en el mismo espacio de un grupo de personas especialmente
vulnerables. En nuestra poblacién detectamos una media de
edad muy elevada, 88 afos, con una prevalencia de casi el 85%
de comorbilidades que pueden empeorar el prondstico de la
enfermedad. En segundo lugar, el debastecimiento de equipos
de proteccion individual (EPIs), la falta inicial de disponibilidad
de oxigeno medicinal y otras medidas de soporte basico, la falta
de preparacion del personal en términos de control de infec-
ciones y uso de EPIs, ya que es el control de infecciones de esta
naturaleza hasta ahora no se inclufa en su formacion profesional
0 a nivel de formacidn continuada en la empresas; ademas las
Urgencias hospitalarias estaban saturadas durante los dias de pico
epidémico entre finales de marzo y principios de abril, cuando
la situacion fue especialmente dramética ya que en ocasiones
se tuvieron que priorizaron los pacientes en términos de edad y
expectativa de vida, rechazando varias derivaciones a urgencias
en personas procedentes de centros residenciales. Sin embargo,
después del primer‘choque en nuestro caso hemos buscado las
soluciones de forma proactiva, consiguiendo oxigeno medicinal
y prolongando la supervivencia instaurando sueroterapias y tra-
tamientos antibidticos empiricos en la misma residencia, hasta
que se aceptaran los traslados a hospital. Ademas, se empez6 un
plan intensivo de formacién de todo el personal en prevencion de
infecciones y equipo de proteccién individual y se realizd junto a
Salud Publica un plan de contingencia. Fundamental en nuestra
opinién fue la decision de realizar las pruebas diagnosticas me-
diante PCR cuando el sistema publico de Salud adn no disponia
de la capacidad de realizarlas de forma masiva. Como se puede
observar en la Figura 1, después de un exceso de muertes entre
los residentes con PCR positiva, se observa que a partir del dia
10 desde la realizacion de la prueba las curvas de supervivencia
de individuos con PCR positiva y negativa son paralelas; en otras
palabras, a partir de la semana tras la realizacion de la PCR la
mortalidad en las dos poblaciones es muy parecida. Aunque la
sectorializacion vertical basada en sintomatologia ha consentido
ralentizar el ritmo de difusion del virus en el ambito residencial,
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la realizacion de las pruebas detecté un 40% de personas asin-
tomaticas entre los positivos, siendo justamente la transmision
de asintomaticos o pre-sintomaticos lo que algunos autores han
llamado el ‘talén de Aquiles’ en el control de la transmision de
esta infeccion''. En un estudio realizado en una residencia de
Seattle en EEUU™ , 57/89 (64%) de los residentes tuvieron un
frotis positivo, y de estos mas de la mitad eran asintomaticos.
Los autores concluyen que una sectorializacion basada exclu-
sivamente en la sintomatologia no es suficiente para alcanzar
el control de un brote de SARS-CoV-2 en una residencia para la
tercera edad, y que los casos asintomaticos contribuyen a ace-
lerar la transmisién y a aumentar de forma considerable la tasa
de ataque secundario. Por este motivo, tal como aconsejan los
CDCs de Atlanta, para controlar un brote en una residencia de
personas mayores es fundamental testar mediante PCR a todos
los residentes y los trabajadores' para reducir la probabilidad de
transmision en el &mbito de la misma residencia. Ademas, una
vez detectados los primeros casos confirmados o sospechosos,
es importante imponer de forma urgente restricciones de las
visitas de familiares y amigos desde el exterior, aplicar medidas
de distanciamiento social entre residentes, instaurar protocolos
de lavado de la ropa, considerar el uso de vajilla desechable, or-
ganizar horarios de trabajo que permitan la dedicacion exclusiva
a una misma planta durante el turno, chequear diariamente los
sintomas en residentes varias veces al dia y en trabajadores™.
Asimismo, es fundamental actuar bajo sospecha, aislar los casos
y detectar y aislar también los contactos cuanto antes asi como
la creacion de circuitos asistenciales eficientes y rapidos que
impliquen directamente a los centros de Atencién Primaria y de
canales de comunicacion directos con las Autoridades de Salud
Publica. Entre las medidas de distanciamiento fisico habria que
considerar también realizar las comidas en la misma habitacion
evitando las comidas comunitarias. En nuestro centro, 4 de los
casos positivos tuvieron como Unico nexo epidemiolégico el
hecho de haber compartido mesa para las comidas con personas
fallecidas recientemente por enfermedad respiratoria.

En conclusion, el brote de COVID-19 ha golpeado especial-
mente las residencias de personas mayores que presentan una
elevada vulnerabilidad por la confluencia de varios factores y que
ha constituido un reto por parte del equipo asistencial de estos
centros y por el sistema de salud en general. Es fundamental la
formacién continuada de los profesionales de estos centros en
términos de control de infecciones y medidas de aislamiento, asf
como mantener los circuitos creados con los sistemas de vigilan-
cia epidemioldgicay con Atencion Primaria. Como reflexion final,
de caraal futuro, a la luz de la experiencia adquirida, tendriamos
que pensar en modelos alternativos de centros residenciales que

consientan mayores posibilidades de control de brotes epidémi-
cos, ademds de una mejor calidad de vida en los Ultimos afios
de la existencia humana.
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Resumen

Las actividades llevadas a cabo en un hospital rural de Angola, el Hospital Nossa Senhora da Paz (HNSP), Cubal,
Benguela, en relacion a enfermedades transmisibles, constituyen el objeto de este trabajo.

Parte de las actividades presentadas fueron realizadas en un contexto de guerra, en un ambiente socio-econdmico
muy empobrecido, con unas instalaciones hospitalarias precarias, pocos recursos materiales y un escaso nimero
de profesionales sanitarios. La formacién continuada, desarrollada a lo largo de los afos a todo el personal, ha
sido una herramienta fundamental, ya que ha posibilitado la creacion de grupos de personal preparados especi-
ficamente para la realizacién de las diferentes actividades necesarias en la atencion hospitalaria de los pacientes.
Se describen varias enfermedades transmisibles que han sido objeto de especial atencidn por ser enfermedades
prevalentes en la zona y por su impacto en la sociedad. Se presentan datos relevantes de diversos estudios
realizados, algunos de ellos publicados en revistas internacionales o presentados en reuniones cientificas.

Las enfermedades transmisibles representan una importante carga asistencial en el hospital. Las més prevalentes
en el municipio de Cubal son la tuberculosis, la infeccion por VIH, la malaria y las parasitosis. Otras enfermedades
transmisibles que se describen han aparecido en forma de brotes epidémicos.

Mediante la cooperacion internacional ha sido posible el estudio y la publicacién de algunas de estas enferme-
dades. Ademas, esta colaboracion se ha constituido en un apoyo técnico fundamental para la formacion conti-
nuada del personal, posibilitando asi la actualizacién constante en las diversas patologias que el HNSP atiende.

Experience of a rural hospital in infectious diseases. Cubal (Angola)
1991-2018

Summary

The activities carried out in a rural hospital in Angola, Hospital Nossa Senhora da Paz (HNSP), Cubal, Benguela,
in relation to communicable diseases, constitute the object of this work.

Some of the activities presented were carried out in a context of war, in a very impoverished socio-economic
environment, with precarious hospital facilities, few material resources and a small number of health professionals.
The continuous training, developed over the years to all the personnel, has been a fundamental tool, since it has
made possible the creation of groups of personnel prepared specifically for the accomplishment of the different
necessary activities in the hospital attention of the patients.

The communicable diseases which are described have received special attention because they are prevalent
in the area and because of their impact on society. Relevant data from various studies are presented, some of
which have been published in international journals or presented at scientific meetings.

Communicable diseases represent a significant burden of care in the hospital. The most prevalent in the muni-
cipality of Cubal are tuberculosis, HIV infection, malaria and parasitosis. Other communicable diseases that are
described have appeared in the form of epidemic outbreaks.

Through international cooperation it has been possible to study and publish some of these diseases. Furthermore,
this collaboration has provided fundamental technical support for the continuous training of personnel, making
possible the constant update in the diverse pathologies that the HNSP attends.

Correspondencia: M2 Milagros Moreno
E-mail: milamor14@gmail.com

86

Rev Enf Emerg 2020;19(2):86-97



Introduccion

Las enfermedades transmisibles constituyen una importante
carga de morbilidad y mortalidad en todo el mundo. Existe una
estrecha relacion entre la pobreza y las enfermedades infecciosas
como se ha constatado en diversos informes de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS). En el informe “Diseases of poverty and
the 10790 Gap’, publicado en 2004, las enfermedades relacionadas
con la pobreza representan el 54,1% de la carga de infecciones
de los pafses con pocos ingresos frente al 6,2% de los paises con
altos ingresos. La mayor parte de las enfermedades infecciosas
tienen tratamientoy algunas de ellas incluso se pueden prevenir'.

La OMS, en las estadisticas sanitarias de su informe de 2019
para el sequimiento de los Objetivos de Desarrollo Sostenible
(ODS), constata una diferencia en la esperanza de vida segun los
ingresos que tienen los pafses. En los menos favorecidos, un ter-
ciode losfallecidos son menores de 5 afos y la esperanza de vida
esde 62,7 anos.Y entre las diez primeras causas de mortalidad se
encuentran varias de origen infeccioso: Infecciones respiratorias
agudas, diarrea, infeccion por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH), tuberculosis (TB) y malaria?.

Segun el mismo informe, 4,3 millones de personas fallecieron
en 2016 en todo el mundo por TB, VIH, hepatitis, malaria y en-
fermedades tropicales desatendidas (ETDs), siendo el riesgo de
morir por ellas mayor en las regiones de Africa, Asia Sudoriental
y en los paises de baja y media renta.

Angola, aligual que otros pafses Sub-saharianos, se encuen-
tra permanentemente amenazada por enfermedades de causas
infecciosas de caracter endémicoy de otras que surgen en forma
de brotes epidémicos.

El objetivo del presente trabajo es el de describir algunas de
las actividades relacionadas con enfermedades transmisibles que
se han llevado a cabo en el hospital rural “Hospital Nossa Senhora
da Paz" (HNSP) de Cubal (Angola) a lo largo de casi 30 afios.

Contexto socio-geografico

Angola

Angola es un pafs situado al suroeste de Africa. Tiene una
extension de 1.246,700 km?, y una poblaciéon de 24.300.000
habitantes segun el censo realizado en el 2014 por el Instituto
Nacional de Estadistica con una densidad poblacional de 19,49
habitantes/km?” seguin el mismo informe’.

La antigua colonia portuguesa alcanzo la independencia
en 1975 después de un periodo bélico que comenzo en los
anos 60. Tras la independencia comenzd una guerra civil que
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termino en el 2002. Lo acontecido durante el conflicto armado
es importante para comprender el contexto social en el que se
realizo la actividad que se describe.

Las enfermedades de origen infeccioso aumentaron durante
los aflos que duraron las guerras. Los Programas de Salud Publica
se interrumpieron y desaparecieron las actividades preventivas
de las enfermedades transmisibles. Se deterioraron los sistemas
de saneamiento y potabilizacién de aguas y se destruyeron las
estructuras sanitarias existentes que solo comenzaron a rehabi-
litarse a partir de 2005.

Las estimaciones sobre el crecimiento econdmico después
de la crisis global del 2008, son muy pesimistas. Actualmente la
tasa de pobreza a nivel nacional es del 41%, afectando a un total
de 11.947.270 personas. Existe gran desigualdad en la distribucion
del nivel de pobreza que es dos veces superior en las dreas rurales
con respecto a las zonas urbanas*.

Aunque se han ido dando pasos para la reconstruccion y
mejora de las estructuras sanitarias todavia siguen existiendo
muchas dificultades. En el 2008 se pusieron en marcha varias
facultades de medicina; actualmente existen 2,1 médicos/10.000
hab.y 13,1 personal de enfermeria/10.000 hab.*

Los principales desafios establecidos por la OMS para la cola-
boracion con Angolainciden en la disminucién de la mortalidad
materno-infantil y el control de las enfermedades transmisibles.

Cubal

Es un municipio de la provincia de Benguela, al suroeste de
Angola, tiene una extension de 4.794 km? y una poblacion de
287.931 habitantes®. Esta dividido en cuatro Comunas. La sede
del municipio es la ciudad de Cubal desde 1968. Toda la region
tiene un caracter rural en el que la poblacion se distribuye en
pequefas poblaciones, siendo la agricultura y la ganaderia las
principales actividades. Una gran parte de la poblacion no tiene
acceso a agua potable dependiendo principalmente de los rios
para las necesidades diarias de agua; tampoco disponen de red
eléctricay el saneamiento se limita a unas pocas calles de la Sede
municipal. La red sanitaria actual cuenta con un Hospital Munici-
pal, que dejé de funcionar en 1993 hasta su reapertura en 2002,
y varios Puestos de Salud en las sedes de las Comunas, ademas
del Hospital Nossa Senhora da Paz (HNSP), de donde procede la
informacion de este trabajo.

Hospital Nossa Senhora da Paz

Esté localizado a 3 km de la sede municipal, en un barrio pe-
riurbano. Fue creado en 1973, como un ambulatorio de la Misiéon
de Cubal de las Hermanas de la Compania de Santa Teresa de
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Jesus. Dada la falta de recursos sanitarios de la zona, la capacidad
asistencial del ambulatorio se vio desbordada rdpidamente por
lo que progresivamente se fueron ampliando sus instalaciones.
En 1997 fue inaugurado el actual hospital.

En el recinto existen tres dreas diferenciadas, una de hospitali-
zacion general, la de la asistencia ambulatoria y la del dispensario
para pacientes con TB. Dispone de 300 camas para internamien-
tos, aunque en caso de necesidad se pueden aumentar; en
diversos momentos, el nimero de pacientes ingresados superd
los 600. En algunos meses del afio la tasa de ocupacion de camas
supera el 100%. En la zona pediatrica se dispone de un centro
especial de nutricion (UEN) para nifios con desnutricion severa.
Se ofrecen consultas externas diferenciadas para programas
especificos como el de personas infectadas por VIH y el de TB.

ElHospital dispone de un laboratorio donde se realizan prue-
bas basicas y como medios de apoyo al diagndstico cuenta con
un aparato digital de radiologia y un ecografo. A partir del afo
2006, con el inicio del programa para la atencion a personas con
infeccion por el VIH mejoraron las prestaciones del laboratorio y
en la actualidad estan garantizadas las pruebas para el diagnés-
tico de las patologias infecciosas mas comunes en la region: los
examenes microscopicos en frescoy con las tinciones de Gram,
Ziehl Neelsen, Giemsa y tinta china; test rapidos para algunas
infecciones frecuentes; un citofluorimetro para el contaje de
CD4 y un GeneXpert MTB/RIF para la deteccion de TB resistente
a Rifampicina.

El personal para atender alos muchos pacientes que acudian
al HNSP siempre fue muy insuficiente. Desde 1992 hasta 2014
en plantilla solo estaban dos médicos. Al acabar la primera pro-
mocién de médicos de la Facultad de Medicina de Benguela se
pudieron contratar a dos médicos mas. En diversas ocasiones, se
recibi¢ ayuda de médicos voluntarios o de contratacion temporal
para proyectos concretos. Ademas de las labores asistenciales,
el equipo médico se ha ocupado de la formacion del resto del
personal y ademas colabora en la educacién sanitaria a la pobla-
cion. A finales del 2018 el equipo médico estaba formado por 5
médicos locales.

Es interesante subrayar que los primeros enfermeros con
los que conté el Hospital fueron formados por las teresianas a
partir de un grupo de pacientes en tratamiento de TB. Posterior-
mente con la apertura oficial de las escuelas y facultades gran
parte de los trabajadores tuvieron la posibilidad de mejorar su
formacién profesional. Actualmente componen la plantilla unos
220 trabajadores.

En la formacion del personal ha sido muy importante la
implicacion de un grupo numeroso de colaboradores y coope-
rantes internacionales. Entre las actividades que se realizan para

la formacién continuada destacan las video-conferencias con
el servicio de enfermedades infecciosas y de microbiologfa del
Hospital Universitario Vall d'Hebron (HUVH), Barcelona que tam-
bién colabora desde el afno 2011 en la realizacion de las jornadas
cientificas anuales en las que ademas participan miembros de
otros Hospitales angolefos e Instituciones sanitarias provinciales
y nacionales.

De esta cooperacion se benefician también médicos en
formacion de diversos centros espafoles y de otros paises.

Enelafo 2005, laampliacién del Sistema Sanitario de Angola
permitié la reapertura de los hospitales municipales de la regién,
por lo que el HNSP reorientd sus actividades dando prioridad a
los problemas relacionados con patologfa infecciosa.

La actividad del HNSP ha sido siempre intensa. En el periodo
comprendido entre 2006 y 2015, la media anual de ingresos fue
de 6.800y la de las consultas externas fue de 25.000. En los afios
anteriores las cifras fueron mas elevadas.

Principales patologias infecciosas

Las enfermedades infecciosas constituyen un importante
volumen de trabajo asistencial en el HNSP. Un estudio retros-
pectivo del periodo entre diciembre de 2014 y mayo de 2015,
de la actividad de urgencias, constatd que de 2.384 pacientes
atendidos, el 47,2% precisaron ingreso y en cuanto al motivo de
consulta el 20,3% presentaban una infeccién respiratoria (1/3
de las cuales la sospecha era de TB), 14% tenian fiebre, sintomas
digestivos el 13,5% y el 10,4% estaba relacionado con malaria®.

En 2014 ingresaron en el Hospital 5.192 pacientes de los que
2.173 (41,9%) fueron diagnosticados de alguna patologia infeccio-
sa. Las cinco primeras causas fueron las infecciones respiratorias,
las diarreicas, TB, sarampion y malaria (Tabla 1).

Tuberculosis

La tuberculosis es la segunda causa de mortalidad en Angola,
después de la malaria. Seguin el informe Global Tuberculosis Report
de la OMS del afio 2019, Angola estd incluida entre los 30 pafses
con mas carga de TB (TB, TB resistente y coinfeccion TB-VIH). En
2018, latasa de incidencia estimada fue de 355 casos por 100.000
habitantes. La letalidad por TB (mortalidad estimada / incidencia
estimada) fue del 21%?°.

En 2018, la tasa de incidencia estimada de TB en pacientes
portadores de VIH fue de 34/100.000 habitantes. Sobre los casos
notificados de TB el 68% conocian su serologia para VIH, siendo
el 10% positivo, y de éstos 49% estaban en terapia antirretroviral.
El 42% de las personas viviendo con el VIH recibieron la terapia
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Tabla 1. Infecciones diagnosticadas como motivo de ingreso,
Hospital Nossa Senhora da Paz, Cubal, Angola. 2014 (los
pacientes pueden tener mas de 1 diagnéstico).

Infecciones diagnosticadas 2014 %
Infecciones respiratorias 727 33,46
Diarreas agudas / disenterfa 478 22,00
Tuberculosis 289 13,30
Sarampion 236 10,86
Malaria 128 5,89
Infecciones muco-cuténeas 70 3,22
Fiebre tifoide 53 2,44
Fiebre de origen desconocido 43 1,98
Septicemia 41 1,89
Infecciones genito-urinarias 36 1,66
VIH/SIDA 24 1,10
Esquistosomiasis/parasitosis intestinal 19 0,87
Meningitis 11 0,51
Carbunco 8 0,37
ETS 4 0,18
Hepatitis B 3 0,14
Brucelosis 1 0,05
Rabia 1 0,05
Tétano neonatal 1 0,05
Total patologia infecciosa diagnosticada 2.173 100,00

preventiva de TB con isoniacida segun la nueva orientacion del
Instituto Nacional Lucha contra Sida (INLS)®.

La tasa de incidencia estimada, en 2018, para TB multidro-
gorresistente (TB/MDR) (Multidrogorresistente o resistente a
isoniacida y Rifampicina) fue de 13 casos/100.000 habitantes;
con una proporcion estimada de 2,4% en los casos nuevos y de
15% en los casos previamente tratados®. Hasta 2018, solo se podia
determinar la resistencia a Rifampicina mediante GeneXpert MTB/
RIF ya que no se realizaba la técnica de cultivo de micobacterias.

La tasa de éxito del tratamiento de los casos TB notificados
en 2017 fue de un 25% vy la de TB-MDR notificados en 2016 en
tratamiento con farmacos de segunda linea fue del 4%°. Se han
publicado varios trabajos en Luanda y Huambo para intentar
analizar estos malos indicadores”. Se subrayan como causas de
las bajas tasas de éxito en el tratamiento de TB: la interrupcién
del tratamiento o pautas incorrectas, el estigma social, el escaso
apoyo social alos pacientes, el alcoholismo, el diagnéstico tardio
y la falta frecuente de medicamentos que deben ser distribuidos
por el Programa Nacional Contra la Tuberculosis (PNCT).

En el HNSP, la atencién a los pacientes con TB comenzo en
1984y hasta finales del 2018 se han notificado un total de 44.693
casos. Al dispensario llegaban de casi todas las provincias, incluso

de Cabinda que se encuentra al norte del pais. En general los
pacientes presentaban multiples problemas que complicaban
su atencién. En ocasiones acudian a nuestro centro después de
haber pasado por bastantes puestos de salud, clinicas e incluso
hospitales sin ser diagnosticados. Otras veces vienen buscando
un lugar donde puedan ser ingresados porque sus condiciones
fisicas no les permiten desplazarse diariamente a las pocas uni-
dades de tratamiento que existen, teniendo que recorrer largas
distancias y soportar costes elevado del transporte para recibir
el tratamiento.

En un estudio retrospectivo de casos en nuestro centro en el
periodo comprendido entre enero de 2009 hasta agosto 2010, se
notificaron 1.425 pacientes (30% menores de 14 anos), el 63,8%
obtuvo una confirmacién bacteriolégica. Se realizd el estudio
serolégico para VIH al 89,9%, siendo positivos en el 7,3% (8,4%
en el grupo de mayores de 14 afos). 83,3% fueron clasificados
como casos nuevos y el 15,1% de los casos habian sido previa-
mente tratados. Finalizaron con éxito el tratamiento el 66,3%, con
fracaso 6,4%, fallecieron el 7%, interrumpieron el tratamiento el
3,4% vy el 16,8% fueron transferidos a otros centros mas cercanos
a sus domicilios'.

A principios del afo 2000 se encontraban internados un
grupo de jovenes que no se recuperaban, la baciloscopia era casi
siempre positiva. Ya habian recibido varias tandas de tratamiento
completo con las pautas habituales de los 5 farmacos de primera
Iinea de los que se disponia (Isoniacida, Rifampicina, Etambutol,
Pirazinamiday Estreptomicina). Lo que hacia légico pensaren la
resistencia a los tuberculostaticos de primera linea.

En el ano 2002 se enviaron muestras de esputo al Hospital
Clinico de Barcelona para estudio de posibles resistencias, pu-
diéndose observar una tasa de multirresistencia de 4,3% para los
nuevos casos diagnosticados' y en el 2014 se envid otra serie de
muestras al HUVH de Barcelona'? observandose que la tasa de
resistencia habia aumentado para los casos nuevos al 8%.Y para
los casos tratados previamente del 56% al 71,1%'""'2.

Las muestras enviadas al HUVH formaban parte de un pro-
yecto mas amplio, uno de los objetivos era“determinar la utilidad
de una técnica de diagndstico genotipico para la deteccion de
cepas de Mycobacterium tuberculosis resistente a Rifampicina
en un hospital rural” lo que motivo la utilizacion de un Xpert
MTB/RIF; fue el primer laboratorio de Angola en implementar
esta técnica'. Ademas, se revisé la respuesta al tratamiento de
TB-MDR. El régimen utilizado fue el de 8 meses con kanamicina,
etambutol, etionamida, ofloxacino, cicloserina y 12 meses con
etambutol, etionamida, ofloxacino, cicloserina. El 82,5% de los
pacientes presentaron efectos adversos, la elevacion de las en-
zimas hepaticas, de la creatinina y la ototoxicidad fueron los mas
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Figura 1. Notificaciones de los casos de Tuberculosis sensi-
ble a farmacos de primera linea y resistentes a Rifampicina
(MR/RR) en el Hospital Nossa Senhora da Paz, Cubal, Angola
(2013 -2018).

HNSP. Notificaciones TB 2013- 2018

1.400
1.200

2013 2014 2015 2016 2017 2018
TBC-MR/RR 40 9% 103 47 69 121
= TBC-Sensible | 729 784 773 729 790 1.035

frecuentes. Algunos efectos adversos fueron motivo de abandono
de la terapéutica'.

Enelano 2013 se habifa presentado la propuesta del proyecto
al PNCT para garantizar que los pacientes diagnosticados con TB-
MDR tuvieran acceso al tratamiento. El PNCT reconocio al HNSP
como centro de referencia para el tratamiento de la TB-MDR y
lo incluyd en la distribucién nacional de farmacos de segunda
linea. En Angola éramos tres centros los que tratdébamos pacientes
con TB resistente.

En el periodo 2013 - 2018, el total de pacientes con TB aten-
didos fue de 5.316 casos de los cuales 476 (8,95%) han recibido
tratamiento de segunda linea (Figura 1).

Los pacientes son seguidos en el Hospital, bien en el dis-
pensario 0 en algunos casos ingresados, hasta completar el
tratamiento, aprovechando las visitas para reforzar la educacion
sanitaria e intentar garantizar la adhesion terapéutica. La actividad
de la consulta externa se ha ampliado también para el estudio
de los potenciales contactos de los pacientes, habitualmente
del dmbito familiar, con el objetivo de diagnosticar precozmente
la enfermedad en el grupo familiar. Ademas se ha reforzado el
tratamiento directamente observado (TDO) (Figura 2) con una
extension hospitalaria. También se ha trabajado en mejorar el
funcionamiento del equipo movil ya existente que desde hacia
anos se desplazaba a varias aldeas para facilitar el tratamiento
de la segunda fase.

La TB en la infancia constituye una gran preocupacion por
su frecuencia y gravedad. Segun Global Tuberculosis Report 2012
(WHO, 2012) hay 1,4 millones de nuevos casos de TB pedidtrica
al afo a nivel mundial, 95% de los cuales se producen en paises
de escasos recursos, con 450.000 muertes anuales estimadas
que representan el 10-15% de la carga mundial de TB.En Angola
el 38,3% del total de nuevos diagndésticos de TB se produce en
menores de 15 afos.

Figura 2. Tratamiento directamente observado en el dis-
pensario del Hospital Nossa Senhora da Paz.

La TB infantil muchas veces esté asociada o provoca desnu-
tricion. En el HNSP de los 640 menores de 5 afios ingresados por
desnutriciéon severa enla UEN en 2017, un 36% fue diagnosticado
deTB.En una revisiéon retrospectiva de los anos 2009-2013 fueron
diagnosticados de TB 918 menores de 15 anos que corresponde al
23,26% del total. Al 10% (todos mayores de 5 anos) se les practico
el examen microbioldgico del esputo con un resultado positivo
del 77%. La serologia para VIH fue realizada a 767 (83,55%) de
los menores siendo positiva en un 3,12%. Se han diagnosticado
casos de TB-MDR y hay menores en tratamiento con farmacos
de segunda linea.

Son muchos los desafios que tiene el Hospital para mante-
ner el programa de TB. Sin recursos econémicos no es posible
garantizar los medios materiales y humanos para una correcta
y completa ayuda a los enfermos. Y la ayuda exterior llega con
dificultad a los centros de atencion a los pacientes.

VIH / SIDA

Segun los datos del informe anual de ONUSIDA de 2018
en relacion a la infeccion por el VIH se estima que en Angola
hay 330.000 personas infectadas con VIH (66,67% son mujeres);
con una prevalencia en adultos (15-49 afos) del 2%; con 28.000
nuevas infecciones y 14.000 fallecidos; solo 42% de las personas
infectadas por VIH conocen su estado seroldgico; 27% de per-
sonas viviendo con VIH estdn en tratamiento (28% en el grupo
de mayores de 15 afos, y 13% en los menores de 15 afos). 38%
de embarazadas han recibido tratamiento preventivo de la
transmisién materno-fetal. El porcentaje de personas viviendo
con VIH y TB que recibieron tratamiento para las dos patologfas
fue del 7,7%".

Ademas el Informe final 2017 de la Comunidad de Paises de
Lengua Portuguesaindica que la via de transmisién mas elevada
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es la heterosexual (76,6%). Pero también existe un importante
numero de contagios por causa de la transfusion sanguinea (10%)
y en menor relevancia por el uso de drogas inyectables, cuyo
aumento se verifica en los Ultimos afos (1,4%). La transmision
vertical ha disminuido mucho: en 2014 fue de 1,8% frente a 7,6%
que se estimd en el 2010. El porcentaje de personas infectadas
es mayor en las mujeres jovenes'®.

En nuestro hospital, a partir de 1998 fue posible realizar el
diagndstico de la infeccién por VIH. Sin embargo no fue hasta
el 2006 cuando se pudo iniciar la terapia retroviral (TARV). Los
primeros diagnosticos, con test rapidos, se aplicaron a pacientes
con TBy a los donantes de sangre.

Hasta finales de los 90 no hubo casos con sospecha clinica de
la infeccion por VIH. La alarma se produjo cuando pacientes en
tratamiento de TB iniciaban la segunda fase con el asociado de
Isoniacida y Tiacetazona, algunos de ellos presentaron reacciones
de hipersensibilidad cutdneas, la mayorfa eran cuadros leves, sin
embargo, hubo varios casos graves que presentaron el sindrome
de Stevens Johnson y un par de personas tuvieron una necro-
lisis epidérmica toxica. Esas reacciones no se habfan observado
anteriormente. La hipersensibilidad a la Tiacetazona se relacioné
con la infecciéon por VIH y fue descrita en otros paises africanos'.
Enlas gufas de la OMS de 1991 aconsejaban la substitucion de la
Tiacetazona por Etambutol para la segunda fase del tratamiento
de TB'8; en Angola esta substitucion se produjo en el Protocolo
Nacional de 1997.

Como se ha mencionado durante algun tiempo solo era
posible realizar el diagnostico de la infeccion por VIH sin poder
ofrecer ninguin tipo de tratamiento por lo que el HNSP buscé
apoyos de organizaciones nacionales e internacionales para
poder ofrecer el TARV a los pacientes; la filosoffa que circulaba en
muchas instituciones por aquellos afios era que en Africa no se
debia tratar la infeccion. O sea que la actividad se podria resumir
en: aconsejar, testar y prevenir con preservativos. Ni tan siquiera
se pensaba en disminuir la transmision materno-fetal o la de las
transfusiones. Arduo camino el de la busqueda de la igualdad
en el acceso al TARV de las personas infectadas por VIH en Africa.

Con el inicio, en el 2006, de las actividades del Programa
DREAM (Drug Resource Enhancement against AIDS and Malnutri-
tion) de la Comunidad de Santo Egidio en Cubal, que ofrecia un
modelo de asistencia integral a personas VIH+ se iniciaron mejo-
ras en el laboratorio con la introduccion de tres herramientas para
el control de los pacientes VIH+, el Hemograma, el Citofluorimetro
y algunas pruebas de Bioquimica y ademas el hospital consiguio
un acuerdo con el INLS (Instituto Nacional Lucha contra Sida)
siendo reconocido como un centro de control, diagnéstico y
tratamiento para la infeccién por VIH, pudiendo tener acceso a
los farmacos antirretrovirales distribuidos por el INLS.

EIHNSP haido realizando analisis retrospectivos de los datos
recogidos en el Programa Dream. Las revisiones fueron hechas en
diferentes épocasy se presentaron en diversas jornadas cientificas
o0 sesiones de caracter formativo.

Enunodelos articulos enlos que se relinen algunas de estas
revisiones'® se presentan los siguientes datos:

— Enelperiodo de enerode 2015 hasta agosto de 2016 (ambos
incluidos) se habian realizado un total de 4.828 testes para de-
teccion de VIH con un resultado positivoen 171 casos (3,5%).
En la distribucion por grupos de edad la prevalencia fue de
5,8% en los menores de 14 anos, de 4,5% en los mayores de
esta edad y de 0,7% en el grupo de mujeres embarazadas’.

— Enel periodo de 2010 hasta 2017 se inicio la terapia antirre-
troviral a 1.192 personas, el 68,7% eran mujeres y el 31,3%
hombres. 286 tratamientos fueron administradas a recién
nacidos expuestos como profilaxis de la transmisidon mater-
no-fetal, 157 a menores de 14 afos y 749 a adultos. En este
mismo periodo 163 pacientes abandonaron el programa,
fallecieron 291y fueron transferidos 141 a centros sanitarios
mas cercanos a sus domicilios™.

— Enelperiodo de enero a septiembre de 2016 se incorporaron
al Programa Dream 128 pacientes, 108 fueron diagnosticados
en nuestro centro y 20 ya conocian su estado seroldgico.
El 70,7% presentaban en el momento del diagndstico un
estadio avanzado de la enfermedad, (OMS III/IV) y el 24%
fueron diagnosticados simultdneamente de infeccion por
VIH y TB. En el contaje de linfocitos CD4, el 69,6% tenfan en
el momento inicial un valor inferior a 350, de este grupo el
55,5% tenian menos de 100 CD4; un 11,7% fallecid antes de
los 30 dias posteriores al inicio del tratamiento.

— Después de observar que varios pacientes desarrollaron un
cuadro meningeo grave causado por critptococo al iniciar la
terapia ARV, a un subgrupo de 18 pacientes con un recuento
de linfocitos CD4 inferiora 100 se les practicéd un examen pre-
ventivo del LCR a pesar de que ninguno de ellos presentaba
sintomas de meningitis ni manifestaciones neuroldgicas. El
resultado fue que en el 33,3%, el examen de tinta china fue
positivo para Cryptococcus, lo que permitié tratar la enfer-
medad oportunista con Anfotericina B o Fluconazol (segun
la disponibilidad) antes de iniciar el TARV'®. Desde entonces,
se realiza preventivamente el estudio de LCR a los pacientes
recién diagnosticados de la infeccién VIH con un contaje de
linfocitos CD4 menor de 100 o que presenten un cuadro
sintomatico en estadio OMS avanzado.

— Enseptiembre del 2006, el Programa Dream controlaba 606
personas, de las cuales 505 estaban en TARV. En primera linea
de tratamiento 475y 17 enla segunda linea de tratamiento'”.
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Dado que un aspecto importante en el manejo de los pa-
cientes en TARV es la aparicion de resistencia al tratamiento en
pacientes con sospecha de fracaso clinico e inmunoldgico, tanto
en la estrategia de primera como de segunda linea, una vez des-
cartado la falta de cumplimiento terapéutico, de las 17 personas
que se encontraban en septiembre del 2006 en tratamiento de
segunda linea, se pudo realizar la determinacién de la carga viral
(CV)y el estudio de resistencia con la colaboracién del equipo de
Infecciosas y de Microbiologfa del HUVH. Se observaron 3 casos
con una resistencia a los antirretrovirales de primera linea y 4 a
los de segunda linea”.

En otra revision retrospectiva que analiza las 188 determina-
ciones de CV realizadas en el periodo 2016 — 2018, el resultado
demostrd que el 62,2% de adultos en TARV presenta una CV
indetectable y un 35% una CV alta. En la distribucion por edades,
constituye un motivo de preocupacion el que las muestras de los
menores de 14 anos, solo el 40% presenten una CVindetectable,
lo que exigira mayor control de la adhesion al tratamiento y a la
evolucién de cada caso. En esta misma serie de determinaciones
delaCVse encontraban varios bebés de madres VIH+, a los cuales
se pudo descartar la infeccién en el 50%. Durante las jornadas
cientificas anuales del HNSP se ha insistido, en diversas ocasiones,
en la necesidad de disponer, en Angola, de la CV.

En relacion a los datos de la prevencion de la transmision
materno-fetal en el periodo comprendido entre enero 2007
hasta noviembre de 2012; nacieron 219 nifos cuyas madres re-
cibieron la terapia antirretroviral durante el embarazo, los nifios
realizaron el test de control a los 18 meses, los resultados fueron
los siguientes: el 68% obtuvo un resultado negativo, en el 2% fue
positivo, el 18% abandonaron el control, el 10% fallecieron vy, el
2% fueron transferidos.

Son muchos los problemas para el seguimiento y control de
personas infectadas por el VIH. Entre los mas frecuentes en Cubal
estd la dificultad para los desplazamientos para las consultas de
controly recibir la medicacion, y la de la adhesion al tratamiento
continuado por ser la infeccion por VIH una enfermedad crénica,
el estigma social y familiar influye también decisivamente.

Desde 2006 hasta 2018 se han producido muchos cambios
en el Protocolo Nacional. Se han modificado los criterios para el
inicio del TARV y también se han modificado los farmacos a dar
como primera o segunda linea. El Protocolo Nacional actual indica
"Diagnosticary tratar” Con esta nueva orientacion afinales del 2018,
las personas en control por el Programa Dream en TARV eran 857.

Esquistosomiasis

La esquistosomiasis es una enfermedad endémica en Angola.
Con un examen microscopico en fresco de la orina se puede

diagnosticar facilmente. Sin embargo, muchas veces es ignorada
por ser tan habitual “orinar rojo"

La esquistosomiasis provoca graves lesiones en el sistema
urinario y genital. La poblacion no tiene conciencia de la grave-
dad que puede tener la hematuria y sufre las consecuencias de
poder padecer cancer vesical precoz; En un estudio publicado
por el Hospital Américo Boavida de Luanda, 7,7% del total de
pacientes ingresados en urologfa presentaban céancer vesical. La
edad media de estos pacientes era de 47 afos?'.

Cuando comencé a trabajar en Angola me sorprendié que
los pacientes aguardaban la consulta con un pequefo frasco de
cristal lleno con orina para su examen macroscopico, cualquiera
que fuese la sintomatologfa por la que habian acudido; los que
presentaban hematuria recibian el tratamiento para la esquistoso-
miasis. Con el tiempo esa costumbre lamentablemente se perdié.
En el 2013, conjuntamente con el equipo del Servicio de Enferme-
dades Infecciosas del HUVH se llevaron a cabo varios estudios en
relacion a la esquistosomiasis: un estudio epidemiolégico en las
escuelas de Cubal??, dos sobre las alteraciones ecograficas de las
esquistosomiasis®y la evolucion de estas alteraciones después
del tratamiento?, y un ensayo para evaluar la técnica LAMP para
el diagnostico en el laboratorio?.

En el estudio epidemioldgico que se llevd a cabo en 1.435
escolares, se pudo constatar la presencia de Schistoma Haema-
tobium en el 61,18% de los exdmenes microscépicos de orina.
A los escolares se les pasd un test colorimétrico con el que un
42% identificaron su orina habitual como hematurica. Se hizo
una valoracidon macroscépica y microscépica de la orina siendo
positivas en un 17% y 65,7% respectivamente. El examen de
heces revelé un 15,5% de S. Haematobium y un 16,7% de otros
pardsitos intestinales?.

A los escolares que tuvieron un resultado positivo se les
posibilitdé someterse a dos exdmenes ecograficos uno antes
del tratamiento y otro 6 meses después. En el examen previo al
tratamiento, un 85,3% de ellos presentaban alteraciones en el
sistema urinario (84,7% tenian lesiones vesicales, 34,4% presenta-
ban alteraciones en los uréteres y 6,3% lesiones renales). La edad
media de estos escolares fue de 8,7 afios®.

En el estudio evolutivo ecogréfico realizado después de 6-8
meses del tratamiento con Praziquantel se observé que el 75,7%
mejoraron sus lesiones, el 17,1% no presentd ningdn cambio
y que en el 7,1% hubo un empeoramiento de las alteraciones
ecogréficas. Los resultados fueron mejores en el grupo de me-
nores que siguiendo las recomendaciones dadas, habian evitado
banarse en el rio, en algunos casos se consiguid la remision de
las lesiones, especialmente si la alteracion era vesical®.

Mediante las Jornadas Cientificas que el Hospital realiza
anualmente fue posible la divulgacion de estos datos y se solicitd
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al Equipo del Departamento Nacional de Salud Publica, la inclu-
sion de la distribucién masiva de Praziquantel en la estrategia de
prevencion de las parasitosis. Entre tanto no se implementd esta
medida, el Hospital fue autorizado a organizar algunas campa-
Aas de administracidon masiva a la poblacion local, con una alta
adherencia y colaboraciéon de la misma.

Las autoridades locales prohibieron bafarse en el rio con
escaso resultado. La medida durd poco tiempo, ya que la mayor
parte de la poblacién no tiene agua en sus casas.

Estrongiloidiasis

Las parasitosis intestinales constituyen otro de los problemas
de salud que afectan a la poblacién en general, pero sobre todo
a la infantil.

En Angola se distribuye a los escolares el albendazol o me-
bendazol como profilaxis para la parasitosis intestinales. Este
farmaco no es muy eficaz en el caso de Estrongiloides stercoralis,
por lo de enero a mayo de 2015 conjuntamente con el equipo
infecciosas del HUVH se realizé un estudio para conocer la preva-
lencia de la estrongiloidosis en el municipio de Cubal. Para ello se
organizé la recogida de dos muestras fecales en escolares de las
cuatro comunas, para obtener un resultado a nivel municipal. En
cuanto al diagnéstico del laboratorio se compararon dos técnicas,
la de formol-eter y la de Baermann para determinar cudl de las
técnicas identificaba mejor a S. stercoralis y si la suma de las dos
aumentaba el diagndstico de la infeccion. Durante el estudio ade-
mas de la recogida de muestras, se realizaron sesiones formativas
para profesores y alumnos y se evalud nutricionalmente a los
escolares. En cuanto a los resultados, un 22,2% de las muestras
presentaban una parasitosis intestinal y un 12,2% era producida
por Strongyloides Stercoralis; La desnutricion severa encontrada
fue del 20,4% vy de la moderada del 14,3%; v, el 59,8% del total
de los menores presentaban anemia®?.

Malaria y enfermedades transmitidas por
mosquitos

La malaria es una enfermedad endémica que ha presentado
brotes de recrudecimiento a lo largo de los afos. Es una causa
importante de morbi-mortalidad en la mayor parte de los paises
tropicales. Segun el informe anual de 2019 de la OMS se estimaron
228 millones de casos de malaria con 405.000 fallecidos en 2018%,

En Angola se ha detectado un aumento progresivo de casos
desde 2010.Y ademas se han producido cambios en el manejo de
la enfermedad debido a la aparicién de resistencia a la Cloroquina
y a su mala tolerancia lo que facilité la introduccion de nuevos
antimaldricos derivados de la artemisinina.

La malaria forma parte de los programas nacionales que en
muchos palises reciben ayudas internacionales para su erradica-
cién, no obstante, en los ultimos ahos en Angola se padecieron
temporadas de falta de reactivos para su diagnostico, de farmacos
y de mosquiteras para su prevencion que deberian haber sido
distribuidos por el Programa Nacional de Malaria.

El informe anual de OMS para malaria de 2019, estimé una
media de 7 millones de casos en Angolaen el 2018, con una me-
dia de mortalidad de 13.400 personas. Un valor mucho mayor que
el estimado en 2010 que fue de 4,3 millones de casos aunque la
mortalidad no fue muy diferente 13.300. Angola reporté en 2018,
5.9 millones de casos confirmados, 2,4 millones diagnosticados
con microscopfa y 2,7 millones mediante test rapido; notificd
11.814 personas fallecidas por malaria®.

En el HNSP, en una revision retrospectiva del afio 2009 al 2013
se pudo observar la tendencia a la disminucién de la malaria.
Hubo una reduccion anual del 52% con aumento estacional en-
tre los meses de diciembre a marzo. La mortalidad infantil en el
hospital también disminuyd proporcionalmente ala reduccion de
los casos de malaria®. En el periodo 2009-2011, 5.590 (30,1%) de
los pacientes que ingresaron tuvieron un diagnostico de malaria
como causa de internamiento.

La poblacion ha sido informada sobre la malaria y su pre-
vencioén, sin embargo, pocos son los que utilizan correctamente
los medios de prevencidon como usar mosquitera, repelentes de
mosquitos, tapar los recipientes con agua, evitar aguas estanca-
das o matorrales cerca de las viviendas, tratamiento preventivo
con sulfadoxina + pirimetamina durante el embarazo, etc. Como
anécdota se puede explicar que algunas personas utilizan las
mosquiteras para pescar.

En 2016 Angola notificd a la OMS, las epidemias de Fiebre
Amarilla, Malaria, Chikungunya'y Zika. Se realizé una importante
campana de vacunacion a nivel nacional contra la Fiebre Ama-
rilla con seguimiento irregular especialmente por la poblacion
masculina ante el temor de impotencia sexual.

Enel 2017 el HNSP notificd 27 casos de Fiebre Hemorragica.
Fue muy dificil el diagndstico diferencial ya que no se dispone de
pruebas diagnosticas especificas. Algunos enfermos presentaban
un aspecto grave desde el primer momento, con un cuadro
hemorrdgico evidentey se iniciaba el protocolo interno de actua-
cién, que consistia en aumentar la protecciéon del personal con
batas desechablesy guantes, pues, nunca se tuvo equipamiento
especial de proteccion para el personal, el paciente era colocado
en una sala de aislamiento y se colocaba una mosquitera en la
cama para evitar la picadura de mosquitos que podrian poste-
riormente transmitir la enfermedad a otros enfermos ingresados.
También se notificaba y se tomaban muestras que el equipo de
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Salud Publica de Cubal enviaba a Luanda. Con la presencia de la
epidemia por Ebola en zonas relativamente cercanas estos casos
preocupaban mucho. Para el diagndstico se dependia de los
responsables municipales de Salud Publica, los cuales se llevaban
las muestras de sangre que enviaba a Luanda para ser analizadas.

También se notificaron casos aislados de Chikungunya y un
caso de Zika en un bebé que nacié en Luanda.

Otros brotes epidémicos

Disenteria bacilar

Hacia mediado de los anos 90, el HNSP atendidé a muchos
pacientes por cuadros de disenteria grave. Ademas de las heces
sanguinolentas presentaban una severa afectacion del estado
general, dolor abdominal y artritis de grandes articulaciones. En
muchos casos los pacientes respondieron mal al tratamiento y
tuvieron una mala evolucion. Y se produjo una alta letalidad. La
intervencién de Médicos Sin Fronteras (MSF) que como ONG
disponia de medios para el analisis de muestras fecales permitié
confirmar que se trataba de disenteria por Shigella. Duré varios
meses. Cuadros similares fueron notificados en otros pafses afri-
canos®' Enel libro“Impacto de los desastres en la salud publica”
se hace referencia a una epidemia por Shigellas en 1994 entre
los refugiados de Angola®.

Meningitis

Angola ha tenido brotes epidémicos de meningitis entre
1994 — 2000%. En este periodo se comunicaron 7.140 casos. En
1997 y 1998 se realizaron varias campanas de vacunacion que
alcanzaron una cobertura del 85% de la poblacion. Sin embargo,
debido alaguerra, la poblacion de Yambala (una de las comunas
de Cubal) no tuvo acceso a estas campanas. En 1999 se produjo
un brote en esta zona. 6 pacientes pudieron llegar al HNSP donde
se les pudo confirmar el cuadro de meningitis por Neisseria me-
ningitidis serogrupo A mediante test rapido. Las informaciones
clinicas sugirieron que probablemente hubo 253 casos de los
cuales fallecieron 147. Se estimé que un 92% de los afectados
no tuvieron acceso a asistencia sanitaria®.

A pesar de que la puncién lumbar (PL) es una prueba re-
lativamente facil de realizar, las condiciones del hospital, por
aquellos afos, no aconsejaban su practica, ademas el personal
del laboratorio no estaba capacitado para el examen del liquido
cefalorraquidiano (LCR). La aparicién de numerosos casos de
meningitis fue la ocasién que motivo la introduccion de la nueva
técnica diagnostica y la capacitacion de los técnicos de labora-
torio para el contaje celulary la tincién de Gram.

MSF proporcion test latex de aglutinaciéon que posibilité la
identificacion del germen causante, la mayor parte de los cuadros
eran causados por Neisseria meningitidis subgrupo A.

Hubo dfas en los que el nimero de pacientes era elevado,
los técnicos preparados para realizar la PL pocos, se necesitaba
mucho tiempo para cada una de las punciones, por lo que en
muchas ocasiones no se podia confirmar el diagndstico. De acuer-
do con a las orientaciones del Protocolo Nacional se aplicaba el
tratamiento a los pacientes sintomaticos. Se administraba una
dosis de Cloranfenicol oleoso. Cuando el paciente no mejoraba
se administraba quinina con la sospecha de malaria cerebral ya
que se manifiesta con una sintomatologia parecida.

Sarampion

El sarampién ha sidoy auin es, otra de las enfermedades que
aparecen regularmente en forma de brotes epidémicos. Junta-
mente con otras virosis como varicela son relativamente frecuen-
tes en Angola. Cuando el sarampion aparecia hacia estragos, no
solo en los nifos sino también en adultos. Ademas en el caso del
sarampion se produce un aumento de casos de desnutricion y
es frecuente la reactivacion de la TB latente. De forma inversa,
cuando el sarampion afecta a un nifio desnutrido, el cuadro es
mas grave y presenta mayor numero de complicaciones®.

Con frecuencia la poblacién solo lleva al hospital los casos
complicados de sarampidn, ya que el Tchimbolongondjo”como
es llamado en umbundo esta relacionado con muchas tradicio-
nes para su curacion, algunas de ellas son practicas peligrosas y
perjudiciales para la salud. Una de las tradiciones aparentemente
inofensiva es que cuando el sarampion aparece en el seno de
una familia que vive en el campo, se hace un circulo en medio
de los cultivos y los padres junto al nifio pasan a vivir alli. El nifo
es embadurnado de barro. Sin embargo, se puso de moda el
colocar directamente en los ojos el polvo de la cdpsula de cual-
quier antibiodtico. Por eso ademas de los casos de conjuntivitis
y de xeroftalmia por déficit de Vit. A, vimos bastantes casos con
importantes lesiones por abrasién corneal.

Ademas de las complicaciones habituales del sarampion,
hubo algunos brotes que se caracterizaron por presentar unas
complicaciones habitualmente menos frecuentes, que la mayor
parte de los pacientes afectados presentaban. Se trata de un en-
fisema subcutaneo que tenia su inicio generalmente en el cuello
o en la parte superior del torax y que se extendia rapidamente a
todo el tronco e incluso algunas veces al abdomen. La letalidad
en esos brotes era muy alta. Este tipo de complicacion ha sido
descrita en otros brotes de sarampién, sobre todo en Africa y
algunos pafses asiaticos®¥.
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Aunque en Angola ha habido un gran empefo por imple-
mentar campafas de vacunacion todavia se reportan anualmente
casos de sarampion. El hospital también colabora de forma
activa con las autoridades en estas campanas. Durante la guerra
asumié en varias ocasiones la vacunacion en zonas de la gue-
rrilla y posteriormente implementd un proyecto de vacunacion
sistematica en varias poblaciones juntamente con los equipos
de Pastoral de la Salud. En el hospital hay una seccion donde se
vacuna regularmente a la poblacién, segun las orientaciones del
Programa de Vacunacion Alargada.

Discusion

Cuando surgen epidemias se manifiesta con mayor evidencia
la fragilidad del sistema sanitario, sobre todo en las zonas rurales.
En la mayor parte de los hospitales de las poblaciones rurales
de Angola faltan medios para garantizar la bioseguridad de los
profesionales y de los otros enfermos, falta energia eléctrica
durante muchas horas del dia y algunos hospitales no tienen
acceso a agua canalizada. Tanto la lencerfa para las camas como
la alimentacion de los pacientes dependen de las familias. En la
mayor parte de ellos no hay instalaciones de cuidados intensivos.

La velocidad con la que se transmiten algunas enfermedades
infecciosas en el mundo ha aumentado debido a la facilidad
de los desplazamientos entre distintas localizaciones. Por eso,
cualquier infeccién surgida en el seno de una poblacion pueda
llegar a otras muy distantes en poco tiempo. Se ha observado en
la actual pandemia de COVID-19, como también sucedié en una
de las epidemias de Ebola, recientemente sufridas en varios paises
africanos. La poblacién angolefa tiene vinculos comerciales con
varios palfses asiaticos y otros europeos.

El grado de desnutricion que existe en la poblacion puede
aumentar en tiempos de crisis sanitaria.

Otro de los riesgos que se vive en situaciones de emergencia
es que con los esfuerzos por combatir las epidemias se disminuye
el control de las otras enfermedades que se presentan de forma
continuada. Los pacientes evitan recurrir a los centros sanitarios
y recurren a otras alternativas de atencidon como la medicina
tradicional. Este fendmeno fue observado durante la epidemia de
Marburg, en el 2004 -2005, que surgié en una de las provincias del
norte de Angola. El personal sanitario sufrié las consecuencias del
miedo de la poblacién. Debido a la ignorancia, incluso escondia
a los enfermos en las casas para evitar que fueran llevados a los
hospitales. El miedo aumenta en la poblacién cuando el personal
sanitario debe vestir ropas especiales®, Esta situacion también fue
observada en nuestro hospital durante los episodios de fiebres
hemorragicas.

Los desafios en el manejo de las enfermedades transmisi-
bles son comunes a la realidad de muchos hospitales rurales de
diversos paises africanos. El diagnostico precoz de las distintas
enfermedades descritas, la adhesion al tratamiento y la imple-
mentacion de los tratamientos correctos se describen también
en otros hospitales de la region africana.

En un estudio retrospectivo realizado en la Republica De-
mocratica del Congo se analizan las caracteristicas de pacientes
con TB-RR. Los valores de resistencia encontrados (11,1%) y las
pautas de tratamiento utilizadas son diferentes. Sin embargo,
manifiestan la necesidad de garantizar un diagnostico precoz de
TByTB-RR, el aumento del uso de GenXpert MTB/RIF, la utilizacion
de nuevas pautas de tratamiento més eficaces y la potenciacion
de la estrategia del tratamiento observado directamente. La
presencia de efectos adversos durante el tratamiento fue mayor
en los pacientes TB-RR y fue motivo de mayor riesgo de fracaso
al tratamiento®.

En el contexto de la pandemia por COVID-19, en el que se
escribe este trabajo, se puede comprender mas facilmente el
impacto que las enfermedades infecciosas provocan en la socie-
dad. Hasta el 27 de mayo de 2020, en Angola se han notificado
71 casos confirmados de COVID-19, con 4 fallecidos, no se han
notificado casos de transmision comunitaria y existen varios
grupos de poblacion en cuarentena. El Ultimo caso positivo es un
bebé de 2 meses. En Cubal hay un pequefio grupo en cuarentena
procedente de Luanda. El Ministerio de Sanidad esté haciendo
un esfuerzo para la instalacion urgente de equipos de GeneXpert
MTB/RIF para aumentar el nimero de laboratorios que podran fa-
cilitar el diagnostico del COVID-19 en todas las provincias del pafs.
También esta organizando cursos de formacion para el personal
sanitario. No es dificil suponer las consecuencias dramaticas que
la pandemia puede ocasionar siaumenta el nimero de personas
infectadas en el pals.

Conclusiones

Este trabajo intenta describir la evolucion y el manejo de
algunas enfermedades infecciosas en un hospital rural en Angola.
Se han descrito las infecciones mas prevalentes que ademas
implican mucha carga asistencial.

Habitualmente los hospitales rurales de paises con baja o me-
dia renta soportan una gran carga asistencial frente a una escasez
de recursos, tanto de personal como de materiales. La formacion
continuada de los profesionales constituye un gran desafio, pero
al mismo tiempo es una de las herramientas fundamentales para
conseguir maximizar la accion de los medios existentes (Figura
3). La cooperacion internacional juega un importante papel en
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Figura 3. Sesion de formacidn al personal en el Hospital
Nossa Senhora da Paz.

esta area, pudiendo establecerse una simbiosis muy positiva
para ambas partes.

La mayor parte de las infecciones descritas se acompafan con
situaciones de gran precariedad y pobreza, otras, como en el caso
de las infecciones por TB o VIH, provocan gran estigma social, por
todo ello el acompafamiento del enfermo precisa de una atencion
holistica que contemple todas las necesidades del paciente y en
algunas circunstancias incluso las de sus familiares. El grado de
desnutricion crénica existente en la region de Cubal posibilita que
las infecciones se manifiesten con mayor severidad, aumentando
la letalidad, sobre todo entre los menores de cinco anos.

Algunas de las infecciones prevalentes en el drea de Cubal
tienen la posibilidad de ser evitadas por lo que es importante
fomentar las medidas de prevencion, reforzando los programas
de vacunacion, y de la estrategia MDA (Mass drug administrata-
tion) recomendada por la OMS; en el caso de Cubal habria que
anadir también la distribucion masiva regular entre los escolares
de Praziquantel para la disminucién del Schistosoma Haemato-
bium; Ademas de la educacion sanitaria y los principios basicos
de higiene.

Lejos de disminuir, cada vez hay un mayor nimero de perso-
nas infectadas por TB o/y VIH. El diagndstico tardio, el abandono
del tratamiento vy la aparicion de casos con resistencia a los
distintos farmacos administrados para cada una de ellas, pone
de manifiesto la necesidad de mejorar el control de estas pato-
logias. Ademas del control en el hospital es necesario mejorar el
acompanamiento familiar y comunitario.

El trabajo en equipo desarrollado a lo largo de casi treinta
anos ha permitido la realizacion de diversos proyectos que
superaron las expectativas iniciales de cuantos trabajabamos
en el HNSP

Hay un dicho africano que expresa muy bien esa idea: “Si
quieres ir rdpido camina solo, si quieres llegar lejos ve acompanado”
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Resumen

Las cartas de una enferma fallecida en Santa Cruz, Bolivia, después de varios afios de tratamiento por una tu-
berculosis multirresistente (MDR-TB), recibidas por el autor, le inducen a comentar varios de los temas por ella
mencionados (historia familiar, condiciones sociales, hemoptisis, transfusiones, virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH), cirugfa, reacciones adversas, anemia, pérdida de peso, relacién con el sistema sanitario y corrup-
cion) relevantes para el control de esta infeccion y enfermedad. El autor concluye que la tuberculosis no se
eliminara en un futuro préximo.

Letters from Silvia

Summary

The letters of a patient who died with multidrug resistant tuberculosis (MDR-TB) in Santa Cruz, Bolivia written
to her physician induces him to discuss several aspects mentioned by her (family history, social conditions,
hemoptysis, transfusions, human immunodeficiency virus (HIV), surgery, adverse reactions, anemia, weight lost,
relation with the health system and corruption) relevant for the control of this infection and disease. The author
concludes that tuberculosis will not be eliminated in the near future.
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Desde mi vuelta del Cuerno de Africa, una de mis ocupa-
ciones principales, es revisar, ordenar y eliminar innumerables
documentos, articulos y correspondencia que he ido acumulan-
do durante las décadas vividas en el extranjero. Encuentro unas
cartas de una paciente que a pesar de los afios transcurridos
recuerdo perfectamente. Silvia padecia una tuberculosis (TB)
pulmonar que empezd siendo sensible y que en el transcurso de
su tratamiento (mal administrado por distintos motivos) acabd
convirtiéndose en una TB multirresistente (TB-MDR). Fue acogida
en sus ultimos anos en el hogar de unas misioneras espafiolas
en Santa Cruz, Bolivia, y con ellas convivid hasta que fallecio; a
todos los que la conocimos nos impactd su ébito'. Sus cartas
son dramaticas y, al mismo tiempo, enternecedoras, y pienso
gue son un buen ejemplo de los problemas que enfrentamos
para controlar esta enfermedad.

Con la ayuda de las misioneras que la atendian pudimos
determinar su historia familiar; no fue facil porque el relato se
interrumpia, a menudo, por largas pausas e incluso con sollozos:
No conoci a mi padre. Mi hermano murid de TB a los 17 ahos y mi
madre también de TB. Tuve que vender la bombona de gas para
pagar el entierro. Me quedé sola y embarazada. Mi hijo murié con
un ano de viday lo enterré en un descampado.

Las cartas'”

30 mayo. Doctor: He tosido 3 veces sangre. Mi hermano murid
por eso. He bajado de peso a 41 kilos. Quiero que en mi cumpleafos
esté usted aqui en septiembre 27 y cumplo 25 afios. Un abrazo y
besos de su enferma preferida. Le estoy mandando el esputo con José.

21 noviembre. Doctor si usted decide operarme porque yo sé
que me voy en sequidita al cementerio y eso no quiero yo estoy bien
asi. Doctoryo quiero sanarme para estar sana y ayudar a los demds.

24 marzo. Doctorquisiera contarle que yo ahora estoy pesando
32 kilos y mucho me duele el estémago cuando tomo el tratamiento
la boca se me hace amarga que no lo puedo aguantar... que tengo
que chupar algo dulce... el etambutol hay dias que lo tomo bien pero
otros lo vomito. Doctor sino hubiera sido por ustedy la Angeles yo me
hubiera echado para atrds... cuando tengo dolor muy fuerte pienso
en cosas negativas ya no quisiera mds sufrir prefiero que me lleva mi
madre que alld estaré bien... voy a luchar con esta enfermedad hasta
lo dltimo que pueda... lo hago por ustedy por Angeles... el apetito estd
igual me tuvieron que internar porque estaba anémicay me pusieron
dos unidades de sangre... por ahora en la casa no hago nada hago
cualquier cosa me canso... claro que me canso estoy piel y hueso. La
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Dolores me mandd una cancién para mi: la Flaca que la letra dice
que daria por un beso de la flaca daria lo que fuera...

21 abril (carta de una de las misioneras). Se va apagando.
Parece un polluelo y necesita oxigeno. El doctor le dijo que tenia el
corazén muy cansado y que faltaba poco. Volvié llorando diciendo
que moriria pronto. Me ha pedido ir a un médico naturista. Hay cosas
que no se pueden arreglar como el caso de la Silvia...

En esta somera revision discutiré solamente los temas a los
que alude Silvia en sus cartas; estan estrechamente relacionados,
no son problemas aislados, pero trataré de abordarlos por sepa-
rado para su mejor discusion.

Historia familiar y condicionantes
sociales

Sabemos que una micobacteria es el agente causal de laTB,
tal como demostré R. Koch en 18822 Dicho microbio, no hay
duda, es un agente necesario pero es jsuficiente? jNo! Tal como
escribieron los esposos Dubos® es un factor absolutamente
necesario, pero no suficiente porque la TB es una enfermedad
bacteriana cuyo caldo de cultivo estd compuesto por unas con-
diciones sociales deterioradas: pobreza, desempleo, deficiente
sistema sanitario, otras enfermedades mal tratadas, alcoholismo,
adicciones.. .

No es de extranar que antes de que el bacilo de Koch fuera
descubierto y aceptado como agente etioldgico de la enfer-
medad, una corriente cientifica no despreciable pensara que
la TB tenfa un origen genético, que era un mal hereditario. La
predisposicion genética explicaba el agrupamiento familiar. No
se tenfa en cuenta que los miembros de una familia, ademas de
los genes, comparten un espacio vital y un tiempo en comun de
estrecha e intima cohabitacion.

iPodemos imaginar por unos momentos las condiciones en
las que se debatio Silvia antes de su fallecimiento? jPodriamos
visitar por unos instantes su hogar?: Los varones compartiendo su
domicilio que después de lainseminacion de rigor de las hembras
se ausentaban (madre abandonada por el padre y Silvia sin el padre
de su hijo), olvidando la familia que dejaban detras, una pobreza
extrema, una atencién sanitaria deficiente, una soledad dramética
ante la desgracia, el stress continuo que provocaba la incognita de
saber como llegar a mafana, la tristeza al ver como sus allegados
desparecian de forma prematura por la enfermedad... Por todo
ello, no es de extranar que el paciente, debatiéndose en unas

“Se ha corregido la ortografia, pero dejando la redaccién original.
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condiciones de vida fragiles y complejas, no acuda a los servicios
de salud hasta que no tenga otra alternativa®.

Hemoptisis y transfusiones

La hemoptisis, mds 0 menos severa, es siempre un hecho
llamativo y dramético. Ya lo sefialaba el poeta Keats en el siglo
XIX, fallecido en Roma con menos de treinta afos y con un buen
numero de muertes por TB en su familia:

...y dijo tranquilamente: conozco el color de esta sangre. Es
sangre arterial. .. esta sangre es la orden para que yo muera®.

La hemorragia, generalmente, es debida a la inflamacion y
necrosis tisular gue erosiona un vaso sanguineo; puede deberse,
mas raramente, a la ruptura de un aneurisma, a una endarteritis,
a la necrosis de una adenopatia. Puede causar la muerte por
hipovolemia pero es mas frecuente que el paciente muera por
sofocacion “ahogado en su propia sangre”.

Enlos pafses de bajo nivel sanitario las pérdidas de sangre de
forma croénica acarrean otros problemas. Los familiares piensan a
menudo que es importante que el enfermo reciba tratamiento
por via endovenosa y, especialmente, un aporte hematico. Con-
secuencia de ello es que, no infrecuentemente, este se prescriba
con generosidad y sin estar realmente indicado, para satisfacer a
los familiares ansiosos y exigentes.

Virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH)

La aparicion del VIH ha tenido un impacto importante en
la clinica de la TB, en su incidencia y en los programas para su
control. Microorganismos que estaban en estado latente en los
macréfagos, controlados por un estado inmunitario normal, se
activan cuando este se deteriora. Buena parte de las personas
infectadas (y asintomaticas) por Mycobaterium tuberculosis pasan
a enfermar®. Ello es especialmente importante en los paises en
desarrollo donde la prevalencia de la infeccién por TB es muy
elevada. Se ha estimado que una persona VIH+, infectada por
Mycobacterium tuberculosis, tiene 170 veces mas probabilidades
de enfermar que una persona VIH-.

Cualquier transfusion acarrea el peligro de introducir en vena
organismos foraneos no deseados. Ello puede tener graves con-
secuencias cuando no se han hecho los andlisis pertinentes en
la sangre del donante. Recuerdo, durante mi trabajo en Uganda,
a mas de un niflo con anemia falciforme, afectado de sida, sequ-
ramente por la inyeccién endovenosa del VIH, al haber recibido
numerosas transfusiones (muchas innecesarias) al detectarse un
hematocrito anormal.

Resistencia

Entre las cartas de Silvia encuentro varios informes de labo-
ratorio con el resultado de los exdmenes de esputo y los antibio-
gramas realizados. Al principio, enviaba las muestras al National
Jewish & Research Center (EUA). Las normas para el envio de
muestras bioldgicas eran dificiles y complicadas, y usé un método
no muy ortodoxo: en un libro de cierto grosor hacia un hueco
en el centro, en él colocaba la muestra de esputo vy lo cerraba
cuidadosamente; lo enviaba por correo urgentey certificado a su
director, al que habia conocido en un curso celebrado en Denver.
Era autor de mas de un articulo pionero sobre resistencia en TB'™
y se hizo complice de mi ardid (espero que las autoridades adua-
neras no se fijen ahora y nos castiguen, casi treinta afos después,
por nuestra bien intencionada estratagema).

La aparicion de bacilos resistentes es un fendmeno cuya am-
plitud es relativamente reciente, debido al mal uso de los agentes
anti-TB, que nos hace retroceder a tiempos pre-antibiéticos''. El
hecho de que Silvia acabara padeciendo una TB-MDR no ha de ex-
trafarnos si tenemos en cuenta la abundancia de registros rellenados
incorrectamente'?y la anarquia terapéutica que existia en la zona'>'.

Mas tarde, los exdmenes de esputo se facilitaron, graciasala
colaboracion del laboratorio de microbiologia del Hospital Valle
de Hebrén de Barcelona, al que se los llevaba yo personalmente
aprovechando mis vacaciones.

Cirugia

Silvia menciona en una de sus cartas mi deseo de operarla,
pero estaba muy equivocada: nada mas lejos de mi voluntad.
Gracias a los antibidticos, hoy en dia las indicaciones del trata-
miento quirdrgico son pocas y estan limitadas a los casos de
enfermedad muy localizada, resistente al tratamiento farmaco-
lbgico y en enfermos con una funcién pulmonar adecuada®. El
pulmon izquierdo de Silvia estaba totalmente desestructurado
y el derecho muy afectado (Figura 1). El tiempo de los hermanos
Forlaniniy de las intervenciones terriblemente mutilantes vio su
fin hace décadas'. No deberiamos nunca caer en la tentacion
de practicar el dicho catalan “Mort el gos morta la rabia” Desde el
descubrimiento y desarrollo de antibidticos con elevada actividad
anti-micobacteriana, disponemos, actualmente, de regimenes
terapéuticos menos traumaticos y mas efectivos, para eliminar
los bacilos en el cuerpo infectado.

Reacciones adversas

Uno de los problemas a los que nos enfrentamos (pacientesy
cuidadores) para lograr el cumplimiento del régimen terapéutico
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Figura 1. Radiografia de torax.

(compuesto por multiples medicamentos y de varios meses de
duracién) son los efectos adversos que puede sufrir el enfermo
y que le hace interrumpir su ingesta o tomarlo con aprension;
dichos efectos no son infrecuentes y requieren una vigilancia
rigurosa para atajarlos y tratarlos de inmediato'.

Recuerdo con malestar un muchacho con una TB pulmonar
que alos pocos dias de su ingreso en el hospital San Juan de Dios,
en Santa Cruz, y de iniciar el tratamiento, presenté una insuficien-
cia hepatica aguday masiva'®. Los analisis, poco antes de fallecer,
sugerian que era debida a la rifampicina (una marcada colestasis);
realicé la autopsia: el higado se habia totalmente lisado.

Anemia. Pérdida de peso

No estd aclarada del todo la causa de la anemia en los enfer-
mos tuberculosos. En el caso de Silvia podria ser una combinacion
de laanemia propia de las enfermedades crénicas, una supresion
de la eritropoyetina por los mediadores inflamatorios y la pérdida
repetida de sangre'™.

Existe una relacion bidireccional entre la TB y el estado
nutricional®, y estd demostrado que la malnutricién afecta a la
inmunidad celular?'. La malnutricidn severa, evidente en muchos
de mis enfermos, era seguramente debida a la larga enfermedad
y a su diagnostico tardio, combinados con una condicion eco-
némica precaria. Antiguamente, a los enfermos de TB se decia
que padecian “consuncién’, es decir, que se consumian, que
enflaquecian. En los servicios de paises muy diferentes en los
que he trabajado, un indicador seguro y de facil medicién era
comprobar el aumento de peso progresivo, evidente a las pocas
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semanas de tratamiento, lo que coincidia con los resultados de
un estudio de Harries et al. llevado a cabo en Malawi?.

Relacion del enfermo con el sistema
sanitario

Eltratamiento de laTBimplica unarelacion prolongada entre
el paciente y el sistema sanitario. Es importante que las institu-
ciones y el mismo personal médico y de enfermeria respondan
adecuadamente a sus necesidades?. El hoy tan impulsado tra-
tamiento observado directamente (TDO) no es la varita mégica
que nos brindara la solucion?. Silvia volvié de una de sus citas
médicas llorando, porque el médico le habfa anunciado su muer-
te temprana. El enfermo debe sentirse acogido, nunca rechazado,
y yo dirfa que incluso querido, y debe percibir que su curacion
nos importa tanto como si fuera propia. Dicho de otra forma:
que al curarse él o ella, nos estamos curando también nosotros;
su mejoria debe ser la nuestra®.

Corrupcién

En la ciudad del oriente boliviano donde vivia Silvia me
topé con un problema inesperado. Muchos de los analisis para
descartar la infeccion por VIH no se llevaban a cabo, tal como me
confesd una trabajadora de uno de los laboratorios principales.
iPara qué, si siempre dan negativo?, me explic, sin ninguna
muestra de arrobo. Afortunadamente, en aquella época el VIH
no habia llegado a Bolivia?® pero dicho argumento me producia
escalofrios.

En la Republica Dominicana, donde dirigi un programa de
la Unién Europea de apoyo al Programa Nacional para el Control
del VIH (con un presupuesto de varios millones de euros), tuve
que enfrentarme a varias autoridades del ministerio y empresas
acostumbradas a un quehacer inaceptable. No hace falta dar
detalles; hoy, décadas mas tarde, no estoy seguro de que serfa
bien recibido por ellas, En Djibouti, un pequefio y caluroso pais,
los antiretrovirales desaparecian hasta tal punto que el Fondo
Global para el Control del Sida suspendié su financiacion.

La corrupcion es uno de los grandes escollos al que nos
enfrentamos a diario en todas las latitudes. Lo que cambia de
un lugar a otro es el grado de control. Al ser la financiacién de
origen externo prevalece un sentimiento de relajacién puesto
que el dinero parece inacabable y, ademas, no pertenece a la
institucion que lo gasta. Una antigua ministra de salud de Peru
acaba de publicar un articulo en el que describe exhaustivamen-
te las diferentes formas de corrupcién existentes y las fuertes
presiones a las que estuvo sometida® durante su mandato en
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el gobierno. Afirma que el 10-25% del dinero destinado a los
servicios sanitarios se pierde en oscuros destinos.

Conclusiones

Nos enfrentamos a un microorganismo que ha convivido en
nuestro entorno social desde hace cientos de miles de afios y
que aprovecha dichas condiciones para seguir entre nosotros. Tan
estrecha y prolongada relacién no desaparecera facilmente®. A
todo ello hay que anadir que la TB se presenta en dos formas: la
persona infectada y la persona enferma Un tercio de la humani-
dad estd ya infectado sin padecer sintomas. ;Se podra controlar
una enfermedad que tiene una fase latente oculta, dificil de
diagnosticary de tratar? Por ello, creo que mas que ser pesimista
soy realista: ninguno de nosotros tendrd la satisfaccion de tratar
un dia a la persona que represente el Ultimo enfermo de TB en
nuestro planeta. Esta labor la llevard a cabo un dia el personal
sanitario de las generaciones futuras. ;Cuantas?
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La PrEP (profilaxis pre-exposicion frente al VIH) consiste
en la utilizacién de farmacos antirretrovirales para prevenir la
infeccion por el VIH que ha mostrado su eficacia en la poblacion
beneficiaria. Aprobada por la FDA en 2012 y sucesivamente en
diversos paises del mundo, es una estrategia recomendada por
ONUSIDA para contribuir al fin de la epidemia del VIH. En 2016,
la EMA (agencia europea del medicamento) y la AEMPS (agencia
espahola del medicamento y productos sanitarios) autorizaron
lacombinacion de 245 mg de tenofovir disoproxiloy 200 mg de
emtricitabina, a dosis diaria de 1 comprimido, como profilaxis
pre-exposicion, en combinacion con practicas sexuales mas
seguras, para reducir el riesgo de infeccion por el VIH adquirida
sexualmente en adultos y adolescentes con alto riesgo. Ese
mismo ano GESIDA publicé sus recomendaciones sobre PrEP en
adultos y el comité de bioética de Espafia (CBE) elabord un infor-
me favorable a su financiacion publica en el contexto de otras
medidas preventivas. Faltaba regular su financiacion e inclusion
en la cartera de servicios del sistema nacional de salud (SNS), lo
que venia siendo reclamado por sociedades cientificas y agru-
paciones de usuarios. El plan nacional de sida (PNS) promovio la
realizacion de un estudio sobre la factibilidad de implementar la
PrEP en poblacion de alto riesgo en nuestro SNSy la publicacion
de un documento de consenso sobre PrEP en 2018".

En la Unidad de ITS de Drassanes (UITSD) la demanda de
usuarios que decidian realizar PrEP por su cuenta y solicitaba se-
guimiento aumentaba, por lo cual se incorporé el asesoramiento
y control de usuarios de PrEP como una actividad de reduccion

de riesgos en la Unidad. Un andlisis del seqguimiento de 121
usuarios que consultaron entre julio de 2016 y junio 2019 para
seguimiento de PrEP“informal’, de los que 120 eran hombres que
tienen sexo con hombres (HSH) y 92,6% cumplian al menos 2 de
los criterios recomendados para iniciar PrEP, mostré una buena
retenciény tolerancia, no hubo ninguin nuevo diagnéstico de VIH
y laincidencia para cualquier ITS fue de 1,2 casos por persona/afio
a pesar de constatarse un descenso en el uso de preservativo?,

En 2017 seinici¢ el estudio de factibilidad de implementacion
de la PrEP en Espana en el que participaron 3 unidades asistencia-
les del dmbito sanitario (hospitalario y ambulatorio) y un centro
comunitario. Se reclutaron un total de 321 usuarios, 320 de los
cudles eran HSH. Catalufia contribuyd con 275 candidatos, 100
de ellos procedentes de la UITSD. Los resultados mas relevantes,
tras 52 semanas de seguimiento y sin diferencias destacables
entre dmbitos asistenciales, fueron: ninguna infeccién por VIH;
buena tolerancia, adherencia y aceptabilidad del usuario y del
profesional; incremento no significativo de ITS, a pesar de un
descenso en el uso de preservativo;y descenso en el consumo de
drogas. Los profesionales valoraron negativamente los recursos
disponibles para implementar la PrEP?,

El 30 de septiembre de 2019 la comisidn interministerial de
precios de los medicamentos acordd financiar la PrEP en HSH y
personas transexuales VIH-negativas mayores de 18 afios que
en el Ultimo afo hayan cumplido al menos 2 de los siguientes
criterios: haber tenido mas de 10 parejas sexuales, practica de
sexo anal sin proteccién, uso de drogas relacionado con el man-
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tenimiento de relaciones sexuales sin proteccién, administracion
de profilaxis post-exposicidn en varias ocasiones y al menos una
ITS bacteriana. También se autorizd su financiacion a mujeres en
situacion de prostitucion VIH negativas que refieran un uso no
habitual de preservativo. Su dispensacion en el dmbito del SNS
se autorizé realizar por los servicios de farmacia hospitalaria o
centros asistenciales autorizados”. Asi pues, la financiacion de la
PrEP quedd regulada como parte de un programa de reduccion
de riesgo e incluida en la cartera basica de servicios del SNS.
Posteriormente, el grupo de trabajo de PrEP, coordinado por el
PNS, elabord un manual sobre la implementacion de la PrEP en
Espafa para establecer los criterios de un programa de PrEP,

En la UITSD, alrededor de 300 pacientes son controlados
actualmente de forma compartida entre el personal médico y
de enfermeria, dentro de un paquete global de herramientas de
prevencién que incluye la deteccion precoz de VIH y otras ITS; la
vacunacion frente a hepatitis viricas y VPH; el consejo asistido; la
promocion del uso de preservativo; el estudio de contactos y la
deteccion y abordaje del consumo problemético de sustancias
en contexto de relaciones sexuales (chemsex) entre otros. No se
ha diagnosticado ninguin nuevo diagndstico de VIH en los 4 afos
de seguimiento de usuarios de PrEP.

Los resultados obtenidos y la demanda creciente de usuarios
con criterios de inclusion en un programa de PrEP nos hainmerso
en el disefio de una nueva estrategia basada en algoritmos que
permite mayor implicacion y autonomia del personal de enfer-
meria, asi como en la propuesta de circuitos agiles de acceso
rapido, modelos basados en autocumplimentacién de datos,
telemedicina, autotoma de muestras en domicilio, automatiza-

cion en la informacién de resultados de laboratorio o envios de
muestras y medicacion a domicilio.

Por otra parte, la irrupcién de la COVID-10 obligé a desviar
recursos materiales y humanos a otras dreas de atenciéon y mu-
chos programas de PreP del SNS, quedaron interrumpidos, lo que
también afectd a la UITSD. La OMS y otras organizaciones han
alertado del riesgo del cese de ciertas actividades preventivas
y los CDC emitieron una gufa sobre cémo poder mantener un
programa de PrEP ante una situacién como la actual. Situaciones
como la actual suponen un reto y la oportunidad de impulsar
estrategias efectivas y asumibles en situaciones dificiles.
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Els avencos en el desenvolupament de tecnologies
d'informacié i comunicacié han facilitat les interrelacions socials i
sexuals, gracies als llocs web i les aplicacions creades amb aquesta
finalitat. No obstant aix0, aquests recursos també poden fomentar
els contactes sexuals sense les mesures preventives adequades
per la prevencié del VIH i altres infeccions de transmissié sexual
(ITS)'2. Com es pot promoure que els usuaris es beneficiin dels
avantatges d'aquestes aplicacions tenint en compte aquestes
mesures preventives?

Aquest treball busca prevenir les ITS ajudant amb la promocié
de mesures preventives entre els usuaris, just en el moment en
qué ho aquests poden ser més Utils, com pot ser abans de tenir
relacions sexuals®.

Per assolir aquest objectiu s’ha seguit una metodologia
Design and creation per desenvolupar un sistema. El sistema
desenvolupat compta amb dues parts: una aplicacié mobil per
al'usuariiuna aplicacié web per al servei de prevencié, en parti-
cular, 'Agencia de Salut Publica de Barcelona (ASPB). Choi et al*
ja van mostrar la utilitat de fer servir una aplicacié per introduir
comportaments saludables relacionats amb el VIH.

Tanmateix, pel que sabem, no hiha aportacions que utilitzin
les capacitats i les caracterfstiques dels dispositius mobils en pro-
funditat, juntament amb la seva omnipresencia, per a la prevencid
de conductes arriscades en el VIH, en funcié del context particular
en qué les persones prenen les seves decisions.

El present treball aborda aquests inconvenients desenvolu-
pant una aplicacio per enviar notificacions preventives als usuaris
quan detecta situacions com l'activacié d'una determinada apli-
cacié (app de cites) al seu telefon intel-ligent o la seva proximitat a
zones amb una alta probabilitat de tenir relacions sexuals. Per aug-
mentar I'adheréncia, I'aplicacio utilitza tecniques de gamificacio.
El procés de desenvolupament s'ha dut a terme en un procés de
co-disseny amb potencials usuaris. En particular, va participar un
grup d’homes que tenen sexe amb homes, (HSH), que ha conduit
a un sistema que té valor per a usuaris per si mateix®, augmentant
I'adherencia i I'efecte preventiu dels usuaris. Aquest treball és la
continuacié d'un treball previ dels autors® on es va utilitzar I'Us
de dispositius mobils i la seva ubiquitat per prevenir ITS.

La base de l'aplicacié és llangar missatges preventius als
usuaris, relacionats amb el seu context, per promoure conductes
sexuals més segures o conductes sexuals més conscients davant
de la prevencié de les ITS. Per aixd l'aplicacio utilitza dos tipus
de context: la utilitzacié d'una aplicacié de contactes per part
de l'usuari i un sistema de Geofencing en que s'identifiquen els
punts en els quals els usuaris acostumen a tenir trobades. En
un primer, la propia ASPB va facilitar aquests punts i els usuaris
van afegir-ne de nous (Figura 1), que poden compartir amb la
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Figura 1. Mostra de les pantalles de creacié de punts
d’interés.

comunitat o bé guardar com a privats. Els usuaris registren també,
de forma local, qualsevol lloc en el qual no vulguin rebre avisos,
com poden ser el seu domicili o el seu lloc de treball, per evitar
missatges associats a aquests punts.

Els missatges preventius es van generar també, en un primer
moment, des de I'ASPB en col-laboracié amb alguns usuaris
potencials, encara que sén els propis usuaris els que van aug-
mentant aquest corpus de missatges. Els missatges s'utilitzen
també com a element de gamificaci, ja que els usuaris poden
afegir els seus propis missatges, compartir-los i puntuar els dels
altres per fomentar aquells missatges més Utils a la comunitat. A
laTaula 1 es recullen els missatges que van ser més ben valorats.

Es important destacar que l'aplicacié estd supervisada per
I'ASPB, que compta amb una aplicacié d'escriptori amb tecno-
logia client-servidor (Figura 2) on poden gestionar els missatges
i validar-abans que es distribueixin a la comunitat, llangar mis-
satges, o detectar punts de trobada populars en els quals dur a
terme campanyes de prevencio.

Des del punt de vista dels usuaris, aquests van destacar que
el valor afegit de I'aplicacio era comptar amb un mapa en el qual
poder trobar punts de la ciutat que no coneixien. Aixi, I'aplicacié
actuava com un finder, encara que aixd no és un problema ja
que l'objectiu de l'aplicacié és promoure els comportaments
saludables, perd en cap cas evitar els contactes.

L'aplicacid mobil s'ha desenvolupat per Android i utilitza Open
Street Maps com a mapa base. Es multilinglie i esta preparada per
a castella, catala i anglés. Tot aix0 la fan facilment exportable a
altres ciutats, encara que per a aixo és necessaria la intervencié
dels serveis de salut publica, com s'ha fet a Barcelona. En el procés
es va treballar amb 5 homes que tenen sexe amb homes (HSH)
en un primer test funcional, i després 4 HSH van provar durant
un mes el producte final.
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Figura 2 Mostres de I'aplicacio client-servidor per la gestié
i supervisié dels missatges i punts d’'interés des de la ASPB.

El sistema s'ha desenvolupat amb la participacio dels HSH
en un procés de co-creacié i el resultat final és conseqléncia
també de les seves contribucions. El sistema ha ajudat als usuaris
a prendre consciencia sobre el VIH i altres [TS; pero també ha aju-
dat a 'ASPB a mantenir-se en contacte amb els HSH i a detectar
comportaments que podrien beneficiar-se de les mesures pre-
ventives. Totes les funcions es van realitzar de manera nointrusiva
perque els usuaris van usar I'aplicacié de forma privada. A més, el
sistema ha mostrat I'important que és fer que els usuaris formin
part del procés de creacié ja que aquesta participacio ha permes
desenvolupar un sistema que resulta Util i atractiu als usuaris.

Taula 1. Missatges millor puntuats pels usuaris.

Missatge Puntuacié Freqiiéncia
mitjana

Quan va ser la darrera vegada que 50 10

es va fer la prova del VIH?

Encara que no s'hagi detectat res, 4,95 10

no existeix el risc 0.

El'VIH és invisible 491 11

Sexe anal no protegit? Podeu obtenir 4,86 11

sifilis, gonorrea i altres ITS

Esnifeu? El tub és personal i intransferible 4,80 10

Cuida la teva parella. Si et protegeixes, 4,79 12

el protegeixes.

Risc? Pero no en el sexel 4,70 10

Vols deixar de fer servir el preservatiu 4,70 15

amb el teu xicot? Anem a fer el test junts.

El sexe oral també té risc 4,68 10

Siguem seriosos contra el VIH! 4,6 9
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La migracion es un fendmeno creciente que influye en la sa-
lud y el desarrollo de las comunidades de migrantes y de acogida,
y en muchos casos causa grandes dificultades, traumas y pérdidas
de vidas. La mayoria de los desplazamientos se producen para
escapar de situaciones de pobreza y desigualdad, otros ocurren a
raiz de conflictos armados y de situaciones de violencia extrema,
de grave inestabilidad econémica y politica 0 como consecuen-
cia de los efectos del cambio climatico y medioambiental. En el
caso de los menores, las razones son superponibles. Ademas, en
el caso de las nifias, los motivos para migrar pueden ser evitar el
matrimonio forzoso, escapar de la mutilacién genital femenina
o de violencia de género; en el caso de los varones, evitar el re-
clutamiento forzoso. Algunos lo hacen sin el acompafamiento
de un adulto debido a que los miembros mayores de edad de
su familia no tienen las mismas posibilidades de lograr una mi-
gracion exitosa.

En 2019, un 14% del total de migrantes era menor de 20 afos.
En los ultimos afos, el nimero de nifos migrantes no acompa-
Aados por un custodio/tutor legal ha aumentado. Se estima que
en 2015-2016 hubo cinco veces mas nifos que migraron solos
que en 2010-2011 (UNICEF, 2017). Los nifios/adolescentes que
han migrado sin referentes adultos registrados desde 2016 hasta
2019 en el territorio espafiol se han triplicado, pasando de 3.997
en 2016 a 12.303 en 2019. La mayorfa de ellos proceden de Afri-
ca subsahariana, Marruecos y Afganistan. Pocas veces tienen la
posibilidad de migrar legalmente, por lo que lo hacen de forma
clandestina, colocdndoles en situacion de mayor vulnerabilidad.

Algunos migrantes sufren traumas, explotacion y abusos en
sus peligrosos viajes. Pueden experimentar factores de estrés
psicosocial, carencias nutricionales, deshidratacion, exposicion
a enfermedades infecciosas, falta de servicios de atencion de

salud o de posibilidades de continuar sus tratamientos, y las
consecuencias insalubres de ciertos entornos, como los centros
de detencién de inmigrantes o los lugares de trabajo ilegales.

Un informe conjunto del CSIC y ACNUR sobre refugiados e
inmigrantes recoge que los jévenes entre 18 y 20 afios tenfan
mas probabilidades de haber sufrido abusos en la ruta, asi como
los que eran nifos cuando salieron (73% versus 55% de aquellos
que eran adultos en el momento de la partida). Entre la mitad y
un tercio de los que transitaron a través de Marruecos, Argelia y
Libia sufrieron abusos mientras estaban en el pais (52%, 41% y
38% respectivamente). Un 3% de ellos sufri¢ abuso sexual, con
una proporcién mayor de mujeres (10% vs. 2% de hombres). En
el mismo sentido, datos de la Organizacién Internacional para
las Migraciones de 2016 indican que un 75% de nifios entre 14y
17 afos que llegaron a ltalia por la ruta del Mediterraneo Central
informo haber sido detenido en contra de su voluntad y/o for-
zado a algun tipo de trata laboral o sexual. Las duras politicas de
control fronterizo no permiten que los migrantes sigan su camino
y quedan varados en paises en donde no desean permanecer o
tienen pocas perspectivas, lo que puede provocar que los nifos
y adolescentes escapen y queden en situaciéon de calle, con
los consiguientes riesgos, que incluyen la explotaciéon sexual.
En la Tabla 1 se recogen los indicadores que pueden alertar de
encontrarse en situacion de trata de seres humanos con fines de
explotacion sexual.

Los problemas de salud mental en menores migrantes
y refugiados que han sufrido explotacion sexual incluyen el
Trastorno por Estrés Postraumatico (17%-52%), Trastorno de
Ansiedad Generalizada (3,8%-27%), Trastorno Depresivo Mayor
(10%-40%), Distimia (15%), Trastornos del suefio (20%), Trastorno
por somatizacion (26,7%), Trastorno por dolor (21,4%) y Sintomas
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Tabla 1. Indicadores de trata de seres humanos con fines de
explotacion sexual.

Traslado a otros paises en muy corto espacio de tiempo.

Mediacién por parte de un adulto para evitar su contacto con
trabajadores sociales, policia o personal sanitario.

Una tercera persona posee los documentos de identidad.

Tener una deuda y preocupacion por no poder trabajar para
pagarla.

Actividades fisicas o se encuentra en la calle durante espacios
de tiempo prolongados en condiciones fisicas o climatoldgicas
muy severas.

Pobre conocimiento del idioma local.

Vida social muy limitada: falta de una red de amigos que no sean
“familia”

Aislamiento social y marginacion.

Negacion rotunda a asistir a reconocimiento médicos o a des-
vestirse o, por el contrario, una excesiva disposicion a hacerlo.

Estado de negacion y descuido del cuidado personal o las
propias necesidades.

Acciones gque muestran un gran conocimiento sexual.

Actitud sexual (imitando el comportamiento adulto) ante otras
personas, animales o juguetes.

Preocupaciones acerca de temas sexuales.

Expresion espontanea de historias de naturaleza sexual.

Disociativos (23,2%). Muchas veces los menores no cumplen con
todos los criterios diagndsticos para un trastorno psiquiatrico y
sin embargo presentan multiples sintomas a nivel emocional,
conductual, cognitivo, cambios de rutinas y sintomatologia fisica
inespecificay heterogénea. La intervencion con una persona que
haya sufrido abuso sexual deberia seguir las siguientes pautas:

Realizar la entrevista en un ambiente privado y seguro.
Asegurarle que en la consulta esté a salvo, fuera de peligro
y que lo ayudaras a estar bien.

Mantener la calma y evitar hacer preguntas que puedan
intimidar.

Hacer preguntas mas vagas para asegurarnos de lo que ha
querido decir o para evaluar su seguridad.

No presionar para que cuente lo que ha ocurrido, ni pedirle
detalles de la situacion de abuso sexual.

Proporcionar atencién culturalmente competente.

Como conclusion, nos gustaria destacar que los abusos se-

xuales son unarealidad en los menores y jovenes migrantes, que

pueden tener consecuencias en su salud fisica y mental a corto

y largo plazo, y que deben tratarse con los recursos adecuados.
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Introduccion

El término arbovirus hace referencia a un amplio conjunto
de virus transmitidos por vectores artrépodos, principalmente
mosquitos, aunque también garrapatas, flebdtomos o pulgas.
Estos virus pueden infectar tanto a plantas como a animales, con
consecuencias potencialmente nefastas tanto para la seguridad
alimentaria como para la salud de las personas'. Hablaremos
de los virus que causan infeccion y enfermedad en los seres
humanos. Taxondmicamente, estos virus pertenecen a las fami-
lias Flaviviridae, Togaviridae y Reoviridae, y al orden Bunyavirales
(antigua familia Bunyaviridae).

Transmision

Para la transmision, es necesaria la existencia de un hos-
pedador que permita la amplificacién del virus (hospedador
amplificador) hasta obtener niveles que permitan la infeccion
del vector, y asf, el mantenimiento del ciclo. En los ciclos de
transmision enzoondticos, el hospedador amplificador es ge-
neralmente un vertebrado no humano, asi, la infeccién en el ser
humano se produce de forma incidental. Algunos ejemplos son
el virus del Nilo Occidental, el virus de la encefalitis transmitida
por garrapatas o el virus de la fiebre Crimea-Congo. En contraste,
el ser humano si que actia como hospedador amplificador en
los ciclos de transmisién urbana, como es el caso del dengue, el
chikungunya, el Zika y la fiebre amarilla.

Epidemiologia

La epidemiologfa de las arbovirosis estd influenciada por dis-
tintos factores, principalmente la distribucion geografica de los
vectores, de los hospedadores, de los individuos susceptibles y de
los factores ambientales que modulan esta distribucién y el ciclo
de vida del virus. Ademas, el creciente intercambio de personas
y bienes, fruto de la globalizacién, conlleva inevitablemente que
epidemias del otro lado del planeta puedan tener un impacto
a nivel local. Es especialmente relevante para la transmision,
la aparicion de casos importados que puedan iniciar ciclos de
transmision autéctona.

A nivel europeo, son endémicas algunas arbovirosis como la
fiebre del Nilo Occidental, la encefalitis por garrapatas, la fiebre
Crimea-Congo o la infeccion por virus Toscana®. Ademas, los
cambios ambientales que conlleva el cambio climéatico afectan
ala ecologia de los vectores, pudiendo aumentar el riesgo de la
aparicion y establecimiento de estos y otros arbovirus en territo-
rios como el nuestro®. A consecuencia, se han identificado casos
autodctonos por transmision vectorial de dengue, chikungunya
y, recientemente, Zika, en Europa continental a lo largo de las
Ultimas décadas’.

Las estrategias de vigilancia y control de las arbovirosis se ve-
ran ampliamente influenciadas por lo comentado anteriormente,
y se centran en el objetivo comun de evitar la transmisién local
de estas enfermedades, actuando tanto sobre el vector, como
sobre los hospedadores amplificadores y las personas infectadas.

Rev Enf Emerg 2020;19(2):111-122 111


mailto:lmercuri%40aspb.cat?subject=

X Jornada de Enfermedades Emergentes

Control de las arbovirosis transmitidas por el
mosquito tigre en la ciudad de Barcelona

La vigilancia y control de los vectores, pese a estar basados
mayoritariamente en principios y directrices generales y estanda-
rizadas de diferentes estamentos europeos especializados, como
el European Center for Disease Prevention and Control (ECDC) o la
European Mosquito Control Association (EMCA), presentan también
por otra parte numerosas particularidades para adaptarse a las
singularidades de cada territorio. Conocer con detalle cuales son
los factores de riesgo y vulnerabilidad de cada ciudad, es clave
para poder aplicar dichos programas de manera efectiva.

En la ciudad de Barcelona, el vector que actualmente cons-
tituye la principal amenaza para la transmisién de arbovirosis es
el mosquito Aedes albopictus o mosquito tigre. Este vector fue
detectado por primera vez en la ciudad de Barcelona en 2005,
lo que supuso el despliegue de un minucioso programa de
vigilancia y control especialmente complejo de ejecutar en la
ciudad. La gran drea que ocupa (101,9Km?), el elevado nimero de
habitantes (1.636.762 hab.), la presencia de diferentes elementos
de riesgo con respecto a la proliferacion de mosquitos (80.816
imbornales, y mas de 408 fuentes ornamentales en la via publica)
y los numerosos puntos de cria en la propiedad privada hacen
esta tarea especialmente dificultosa. En este contexto, desde el
Servicio de Vigilancia y Control de Plagas Urbanas (SVIPLA) de la
Agencia de Salut Publica de Barcelona (ASPB) dirigen los esfuerzos
en determinar las dreas potenciales de actividad del vector, de
manera jerarquizada y analizando los detalles que afectan a su
diferente vulnerabilidad a través de Sistemas de Informacion
Geogréfica (SIG), de manera que puedan identificarse las princi-
pales zonas de riesgo de mosquito tigre de la ciudad en las que
instaurar una vigilancia y control periédico en la fase de mayor
actividad fenolégica de la especie. De la misma manera atienden
las incidencias que comunican los ciudadanos, asi como los casos
de arbovirosis comunicados desde el Servicio de Epidemiologia
(SEPID), e incorporan la ciencia ciudadana mediante la app Mos-
quitoalert para complementar la gestién del programa con las
comunicaciones de puntos de cria 0 adultos que proporcionan.

Durante la temporada de vigilancia reforzada del vector, ge-
neralmente de junio a noviembre, y en el marco del Protocol de
vigilancia i control darbovirosis transmeses per mosquits (Generalitat
de Catalunya) los proveedores asistenciales notifican cualquier
sospecha de infeccion por dengue, chikungunya o Zika, al SEPID.
Enfermeras y enfermeros de Salud Publica realizan la encuesta

epidemioldgica delos casos notificados y, en caso de que aplique,
se dan indicaciones a la persona, con el fin de evitar la transmision:
entre otros, uso de repelentes y mosquiteras, limitacion de los
movimientos y eliminacion de contenedores de agua que pue-
dan servir de zonas de reproduccion del vector. Ademas, en el
caso del Zika, se explica el riesgo de transmisién sexual y vertical
del virus. Paralelamente, los casos que han estado en la ciudad
durante el periodo de viremia (generalmente la primera semana
desde el inicio de los sintomas), son comunicados al SVIPLA para
la realizacion de inspecciones entomoldgicas. Para ello utilizan
procedimientos de rapida actuacién ante los casos sospechosos
importados potencialmente transmisibles por el mosquito tigre.
Ejecutan inspecciones en el domicilio del caso, la via publica
adyacente en un radio de 200 metros, asi como aquellos lugares
donde haya tenido una elevada permanencia durante la fase
de viremia, y llevan a cabo una monitorizacién con el objetivo
de detectar si el virus circula en el vector. En cualquiera de los
casos descritos anteriormente se ejecutan acciones de control
ajustadas al riesgo detectado, en los elementos o lugares donde
hayan detectado actividad vectorial. Posteriormente se llevan
a cabo seguimientos hasta el control del vector. Mas adelante,
las notificaciones de los laboratorios al sistema de notificaciéon
microbioldgica de Catalunya, permiten confirmar o descartar la
infeccion, e identificar infecciones que no han sido notificadas
de manera individualizada.

Los resultados de todo este proceso se discutiran en detalle
durante la X Jornada de Enfermedades Emergentes.
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La emergencia de arbovirosis transmitidas por mosquitos
en los ultimos afos es una realidad en la practica totalidad del
continente europeo. Por una parte, podemos destacar las viro-
sis zoondticas que suelen circular entre poblaciones de aves y
que ocasionalmente pueden llegar también a las personas a
través de picaduras de mosquitos de diferentes especies, pero
fundamentalmente del género Culex. Los virus West Nile (VWN),
Usutu (USU) o Sindbis (SIN), serfan un buen ejemplo de ello. Estos
3 virus, originarios todos ellos de la region africana, llevan afios
circulando por el viejo continente gracias a las rutas migratorias
de numerosas especies de aves que portan el virus en su sangre
y al llegar a nuestros humedales europeos se encuentran con
abundantes poblaciones de mosquitos susceptibles a la infeccion
que pueden actuar, tanto de vectores esenciales para el man-
tenimiento de la enzootia de la enfermedad al picar a mas aves
susceptibles a la infeccién, como también de vectores puente
de la virosis hasta el ser humano u otros mamiferos'. Estas virosis
eporniticas estan en auge en los Ultimos afos, especialmente
en el caso del WNV, del cual se han diagnosticado mas de 2.000
casos humanos y 200 fallecimientos vinculados en los ultimos
2 afos en Europa??.

El otro gran foco de preocupacién en cuanto a las arbovirosis
transmitidas por mosquitos corresponde al Dengue (DEN), Zika
(ZIKA) y Chikungunya (CHIK). Estas 3 virosis, potencialmente
transmisibles por el mosquito tigre (Aedes albopictus) en espacios
bédsicamente urbanosy periurbanos, estan intimamente ligadas a
la movilidad internacional de personas. La importacién de casos
referentes a personas infectadas y en fase virémica procedentes
de zonas de transmision endémica de estas enfermedades,
fundamentalmente paises tropicales y subtropicales, ha sido la
clave hasta el momento del origen de brotes autéctonos aqui
en Europa. Los primeros casos autdctonos de ZIKA en Europa

ocurrieron en 2019 en Francia*. El primer brote de CHIK en
nuestro continente tuvo lugar en ltalia en 2007, volviéndose
a detectar otro brote de magnitudes incluso superiores en el
pais transalpino 10 afos después (2017), asi como un goteo de
varios casos de transmision local de CHIK también en Francia. Sin
embargo, es el DEN el que ha aparecido en mas paises, desde el
importante brote epidémico de Madeira (Portugal) en 2012, a
varios casos de transmision autdctona en paises como Croacia,
Francia o Espafa. Salvo el brote de Madeira, protagonizado por
Aedes aegypti, el resto han tenido en el mosquito tigre al insecto
vector de la enfermedad.

Estas 3 arbovirosis son Enfermedades de Declaracién
Obligatoria (EDO) en Espafa y en las diferentes Comunidades
Auténomas donde el vector estd asentado, se dispone de
protocolos especificos de coordinacion y actuacién entre es-
tamentos sanitarios de servicios de vigilancia epidemiolégica y
control vectorial. Al hilo de estos Ultimos, cabe mencionar que
actualmente las competencias en materia de control de plagas
e insectos vectores de enfermedades que pueden afectar a la
salubridad publica reside en los ayuntamientos. Con indepen-
dencia de la creacion de figuras especificas que aglutinen y en
las que se delegue esas competencias para poder gestionarlas de
forma mas eficiente y mejor vertebrada en el territorio (consejos
0 consorcios comarcales, diputaciones, etc.), lo cierto es que la
responsabilidad ultima en la gestién de estos vectores en zonas
publicas de los municipios compete a los propios consistorios.
Por eso es esencial que entre los servicios de control vectorial
que dispongan los municipios, se encuentren profesionales con
un adecuado perfil entomoldgico para poder hacer frente a las
acciones de vigilanciay control entomolégico que se desprenden
a partir de la notificacion de casos importados o autéctonos de
DEN, ZIKA o CHIK. La complejidad y numerosas particularidades
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Figura 1. Esquema de las cadenas de infeccion de DEN-ZIKA.
CHIK entre mosquitos y humanos, con indicacién de algunas
acciones de gestion a desarrollar por entomélogos especia-
lizados en el manejo ambiental de dichas arbovirosis.

bioldgicas de los posibles ciclos de transmision de estas arbovi-
rosis, asf lo requieren.

En la Figura 1 pueden encontrarse, de forma muy resumida
y esquematizada, los posibles procesos que podrian acontecer
en cadenas transmision de DEN, ZIKA o CHIK, asi como algunas
de las acciones que deben ejecutarse por parte de entomdlogos
especializados en vigilancia y control vectorial en las diferentes
fases temporales de riesgo para poder reducir los peligros de
incremento de incidencia o amplificacién de la enfermedad a
escalalocal. En el contexto de una persona infectada por alguno
de estos arbovirus, ocurriria primero el periodo de incubaciéon
intrinseca, que es el periodo de tiempo que transcurre desde que
la persona susceptible es picada y el comienzo de los sintomas.
En solapamiento parcial con esta fase aconteceria el periodo
de viremia, que serfa el intervalo de tiempo en el cual el virus
se encuentra en suficiente cantidad circulando en la sangre de
la persona infectada, como para pasar en dosis infectivas a una
hembra de mosquito durante un hipotético proceso de picadura.
Este es el paso clave de la intervencién ambiental frente al vector;
ser capaces de evitar que la persona infectada sea picada por
mosquitos durante la fase virémica. De este modo, cerrariamos
la posibilidad de una posible cascada de transmisién del virus.
Ademas de con medidas de autoproteccion individual del pacien-
te afectado (repelentes, manga y pantalones largos, minimizar la
frecuentacion de zonas ajardinadas y movilidad durante la fase
virémica, etc.), los entomologos tienen también tareas esenciales
que desempenar en esta fase temporal para reducir los riesgos
de que acontezcan nuevas infecciones. El disefio y ejecucion

de un buen blogueo entomoldégico en los lugares frecuentados
por el paciente durante la fase de viremia (comenzando por su
domicilio habitual y ampliando también a otros lugares de sos-
pecha de exposicion a poblaciones del vector, si los hubiere) es
fundamental. Para la confeccion de este bloqueo entomoldgico,
se han de planificar acciones de vigilancia y control adaptadas a
cada caso, y primando siempre el conocimiento minucioso de la
biologiay comportamiento del vector, asi como las herramientas
de monitorizacién, productos insecticidas y métodos de aplica-
cién mas adecuados para cada situacion.

Sipor demora o error diagnostico, fallos en la comunicacion
de la informacién o cualquier otra eventual situacién, no se ha
podido actuar ambientalmente frente al vector dentro de la fase
de viremia (pero esta si que ha acontecido en nuestro territorio),
sigue siendo necesario establecer pautas de actuacion entomo-
l6gica ante estos casos. Presuponiendo que hemos podido pasar
ala siguiente fase temporal del proceso de transmision, el deno-
minado como periodo de incubacion extrinseco y que consiste
en elintervalo de tiempo que transcurre desde que la hembra del
mosquito adquiere el virus por picadura (ingiere sangre a partir
de un paciente virémico) y es capaz de transmitirlo gracias al
proceso de replicacion y migracion del virus por distintos érganos
hasta su llegada a las glandulas salivales, entonces hay nuevas
acciones y de mas amplio alcance que deberian implementarse
si nos encontramos en un periodo de evidente actividad biolo-
gica del vector en la zona afectada. En este punto, no siendo el
paciente infectivo para nuevos mosquitos al no encontrarse en
fase de viremia, mas alla del bloqueo entomoldgico domiciliario
esimportante también ampliar radios de busqueda de poblacion
del vector enlos alrededores, rastreando la presencia del virus en
su interior para tratar de averiguar si dicho proceso de incuba-
cion extrinseca ha comenzado ya o no. Puestos que estas 2 fases
temporales no son discriminantes y durante las intervenciones
de control vectorial de los casos de arbovirosis pueden acontecer
obviamente de forma coeténea (solapamiento de fases de viremia
activas junto con inicio de incubaciones extrinsecas; situacion
que sélo podemos identificar a través del andlisis de presencia
virica en las poblaciones de mosquitos que se capturen en fase de
viremia), muchas de las pautas entomoldgicas a seguir deberan
finalmente ajustarse, tanto en su tipologia como en la magnitud
e intensidad de las mismas, en funcién de los resultados de las
inspecciones. En definitiva, la interpretacion entomolégica en el
analisis de situacion de cada caso de arbovirosis es esencial para
adaptar la respuesta de gestién ambiental que debe llevarse a
cabo, en aras de aportar el conocimiento necesario para dispo-
ner de las maximas garantias de eficacia posible. Como ultimo
elemento a considerar enlos ciclos de transmision de arbovirosis,
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cabe mencionar también que existe la posibilidad de transmision
vertical o transovarica del virus. Se considera que esta situacion
es poco frecuente y suele identificarse basicamente en dreas de
elevada intensidad de transmision, pero cada vez mas expertos
apuntan a que este factor puede jugar un rol relevante en el
mantenimiento silencioso de algunos de estos arbovirus en
poblaciones de mosquitos durante épocas caracterizadas por
condiciones desfavorables para la transmisién. La resurgencia de
estas arbovirosis en ciertos periodos del afo de bajo riesgo de
infeccion y con cierto grado de independencia epidemioldgica
de los casos indice humanos, estd ahora mismo bajo estudio
en diferentes territorios de afectaciones epidémicas continuas’.
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As scientists and public health authorities around the world
struggle to react to the re-emergence and increasing incidence of
mosquito-borne diseases', we lack critical information about the
interactions between vector mosquitoes and their human hosts,
and about the resulting networks through which diseases flow.
Among other things, we have insufficient empirical data about
the socio-ecological factors driving heterogeneity in biting pat-
terns across time and space, and this makes it difficult to provide
good estimates of fundamental epidemiological parameters like
the basic reproductive number or the efficacy of control measu-
res?. This leaves us unable to make good predictions about the
risks and spreading patterns of mosquito-borne diseases, and it

weakens our ability to design effective prevention, control, and
treatment strategies.

Obtaining high quality field information for early detection
and prevention of outbreaks is notoriously costly and time-con-
suming. Costs can be significantly reduced by combining citizen
information and cost-efficient sampling strategies, together with
big data spatial modelling techniques to compute risk maps of
vector presence and abundance, and maps indicating high-risk
disease transmission zones at a local or regional level. Such maps
canthen serve as a basis for targeted surveillance and mosquito-
borne disease risk preparedness, i.e. intensifying mosquito popu-
lation control and viruses scanning on those.
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Figure 1. Mean September municipal alert probabilities in
Spain based on 2014-2015 Mosquito Alert data Grey muni-
cipalities were not sampled by Mosquito Alert participants
during this period. Maximum densities are in Barcelona®.

Figure 2. Relative densities of inter-province tiger mosquito
transfers via car-commuter flows during September based
on predicted probability of finding a mosquito ina caras a
function of origin Mosquito Alert probability®.

Mosquito Alert is a citizen-based mosquito monitoring
system that started working in 2014. Mosquito Alert allows or-
dinary people to identify and report tiger mosquitoes with their
smartphones anywhere they encounter them. These reports are
validated by Mosquito Alert entomologists and shared with con-
trol services and public health agencies. The system has fostered
the early detection of two invasive mosquitoes (Ae. albopictus
and Ae. japonicus) in new regions?. By also tracking participants’
sampling effort through background geo-positioning, the system
is able to make estimates about mosquito risk distribution of
comparable quality to those generated from traditional ovitrap
surveillance methods’. With this type of data, we have shown tiger
mosquito distribution patterns in Spain (Figure 1) and quantified
mosquito transfers by car-commuting patterns at the province-
level (Figure 2)°. More recently, we also have observed strong
correlations between Mosquito Alert probability estimates from
Barcelona citizens reports and BG-sentinel adult traps deployed
within the city.

In addition, we also have developed a private management
portal (Figure 3) where citizen reports (adult mosquito and

breeding sites) and modelled Mosquito Alert estimates can be
consulted and combined with other entomological and epide-
miological information (active breeding sites, imported cases of
arboviruses) for daily assessment of transmission risk hotspots.
The system allows public health actors to contact citizen indivi-
dually or by neighbourhoods to raise awareness and minimize
risky behaviours (e.g. avoid water accumulation in private spaces),
or to communicate control actions and risk levels in the city.

Mosquito Alert aims at generating open tools and scientific
knowledge valuable to a diverse range of stakeholders: the go-
vernment, the academia, the private sector, and the civil society.
These diverse range of societal sectors are expected to have an
active and continuous role in transforming the system, adding
value by shaping it to their needs as it grows iteratively. This pro-
cess is known to be an open innovation model (Figure 4)¢7. Such
a model can fill a large gap in understanding human-mosquito
interactions and disease pathways in modern, urban societies
with novel methodologies that can cover an unprecedented
range of scales, and hopefully fulfil World Health Organisation
next decade goals®.

116 Rev Enf Emerg 2020;19(2):111-122



Mesa Il. Arbovirosis y brotes

Figure 3. Mosquito Alert Management Portal used by ASPB in Barcelona city. We aim at including mosquito trap data and
improve current model predictions on mosquito abundances and disease risk.

Figure 4. Open Innovation based on the Quadruple Helix model [6], where civil society joins with business, academia, and
government sectors to drive changes far beyond the scope of what any one organization can do on their own. Developing citi-
zen science systems for the surveillance and control of disease-carrying mosquitoes requires of technological breakthroughs,
alignment of interests, and investment and collaboration across many stakeholders.
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El brote de listeriosis asociado al consumo de carne mechada
industrial ocurrido en Andalucia en el verano de 2019 representé
una alerta con un alto impacto para la salud de la poblacién de
tipo toxinfeccion alimentaria de fuente comun, con un tipico
caracter explosivo y casos agrupados en un periodo de tiempo
limitado. La alerta se caracterizé por la alta carga bacteriana de
los productos elaborados, la amplia distribucién comercial, que
conllevd un aumento de la exposicion al riesgo y un elevado
numero de afectados.

En los primeros dias de agosto de 2019 se habia identificado
un leve incremento de casos en las semanas anteriores, sin rela-
cién aparente entre ellos, que motivd la activacion de la Red de
Alerta de Vigilancia Epidemioldgica de Andalucia. Esta activacion
puso en marcha la intensificacion de la vigilancia y recogida de
datos, especialmente dirigida a un posible origen alimentario
comun. La aparicién en ese momento de un brote familiar de
toxiinfecciéon alimentaria compatible con listeriosis permitié la
primera asociacion entre el consumo de carne mechaday listeria,
estableciéndose la sospecha del alimento implicado. Se confirmé
la contaminacién con Listeria monocytogenes en productos
elaborados de carne mechada de una Unica marca, producidos
por la empresa Magrudis S.L.

Este brote de listeriosis presentd unas caracteristicas epide-
mioldgicas excepcionales respecto a los brotes publicados hasta
la fecha'? Cabe destacar la agrupacion espacio-temporal con
tasas de atague muy altas entre los expuestos, asi como la diversi-
dad de formas de presentacion (listeriosis invasivas, gastroenteritis
febriles y gastroenteritis sin fiebre). Desde la deteccidn, se puso
en marcha la busqueda activa de casos con criterios de sospecha
en todos los cuadros de gastroenteritis + fiebre, encuestando
en relacion a los alimentos de sospecha y realizdndose hemo-
cultivos de forma generalizada. Se adaptaron de forma rapida y
consensuada los protocolos asistenciales y epidemiolgicos para
diagndstico y tratamiento precoz, incluyendo la intervencion
post-exposicién en embarazadas.

Se declararon 216 casos confirmados en Andalucia, la
mayoria en la provincia de Sevilla (173), con menor ndmero
de casos en otras provincias: Cadiz (13), Granada (6), Huelva
(18) y Malaga (6). El 57% son mujeres, con una edad media
de 45,5 anos y la edad media en hombres es de 50 afios. Los
casos confirmados en embarazadas han sido 37, en dos de
ellas el embarazo resultd en aborto, en tres en muerte fetal y
7 nacimientos prematuros. Se diagnosticaron 22 cuadros con
afectacion del SNC y 4 sepsis graves, entre las que se produ-
jeron tres defunciones: dos personas mayores de 70 afos con
comorbilidades graves y una persona mayor de 90 afhos. El 77%
delos casos confirmados presentaron un periodo de incubacion
de 3 0o menos dias con predominio de cuadro gastrointestinal,
mientras que en los cuadros sin gastroenteritis el periodo de
incubacion fue superior a 7 dias.

La mayor parte de la carne mechada implicada fue co-
mercializada en Andalucia, mientras una pequena parte fue
distribuida a otras comunidades autonomas (Madrid, Catalunia,
Extremadura, Castilla—La Mancha, Castillay Ledn e Islas Canarias),
donde se produjeron 10 casos. De todos los casos registrados en
Andalucia, sélo 4 consumieron la carne con posterioridad al 17
de agosto, dia siguiente a la implementacion de las medidas de
control, habiendo adquirido el producto con anterioridad a esa
fecha. 176 casos fueron confirmados por secuenciacion genética,
siendo la cepa implicada caracterizada como serovariedad Vb,
ST-388, CC388, CT-8466, coincidente con la aislada en la carne
mechada implicada.

Un numero importante de casos del brote de listeriosis por
consumo de carne mechada se presentaron como agrupaciones
o clusters de tipo familiar o relacionados con acontecimientos
festivos veraniegos, compartiendo la exposicién a un mismo
alimento contaminado y cursaron como brotes de gastroente-
ritis aguda. La mejora en la identificacién, deteccion precoz y
declaracion de estos brotes podria contribuir a su control y a la
mejora del sistema de alertas.
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Figura 1. Casos asociados de forma confirmada por fecha de consumo.

Fuente: Sistema de vigilancia epidemioldgica de Andalucia (SVEA).

Figura 2. Distribucién espacial brote listeriosis por distrito sanitario.

Fuente: Red Alerta. Servicio de Vigilancia Epidemioldgica de Andalucia (SVEA).

El brote supuso un gran reto para los servicios de vigilancia
epidemioldgicay asistenciales, dado que fue necesario establecer
la sospecha a partir de cuadros de gastroenteritis leve-moderada
asociados a consumo del alimento implicado, organizando y
adaptando la respuesta en corto plazo de tiempo. A pesar de la
amplia distribucion del producto, la repercusion en los medios de
comunicacién y el elevado nimero de expuestos fue posible la
adopcion de medidas de control con lainmovilizacion temprana
delos productos contaminados e interrupcion de la transmision.
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Sarampioén

Mientras gran parte de la atencion mundial se centra en com-
batir la pandemia de COVID-19, ya presente en muchos paises
de Africa, el sarampién continda matando de forma silenciosa a
miles de menores en este continente. Los paises mas afectados
son la Republica Democrética del Congo (RDC), la Republica
Centroafricana (RCA) y Chad. La RDC declaré su brote de saram-
pion en junio de 2019, después de meses con casos, durante
el mismo periodo y desde agosto de 2018 ha estado luchando
contra otra epidemia de ébola. En el caso de Chad la epidemia
de sarampion empezd hace dos anos y en RCA desde mayo de
2018, aunque se declarase en enero de este afo.

Los brotes han infectado a cientos de miles de menores de
5 afos y acabado con la vida de miles de mas. La situacion de
conflictos armados persistentes (sobre todo en RDC y RCA) con
los desplazamientos poblacionales que esto ocasiona, la afec-
tacion de muchas zonas remotas rurales y un sistema sanitario
deficiente y tocado por el contexto de la regién, se ha traducido
en fallecimientos en casa, sin notificaciéon de casos, sin la atencion
médica adecuada y sin la respuesta internacional necesaria.

Sarampién en RDC

Alasombra del brote de ébola en el este del pais, la respuesta
al sarampidn ha sido deficiente desde el principio. La epidemia no
se declard hasta junio 2019, meses después de que empezaran
a reportarse casos, y las campanas de vacunacion organizadas
por las autoridades se han caracterizado por los retrasos, los
problemas de coordinacién y la falta de actores en el terreno, ya
que muchos de ellos se centraron en la respuesta al ébola. Una
campana de vacunacion complementaria, destinada a vacunar a
los nifios que auin no habfan sido vacunados, se pospuso repeti-
damente, hasta que finalmente se llevd a cabo a finales de 2019.

Desde principios de 2020, ya se han registrado méas de 50.000 ca-
s0sy mas de 600 muertes. En total, desde enero de 2019, més de 6.600
personas han fallecido, en su mayoria nifios menores de cinco afos.

Ebola en RDC

El'1 de agosto de 2018, el Ministerio de Salud de la Republica
Democratica del Congo (RDC) declard un brote de ébola en la
zona externa de la provincia de Kivu del Norte. También se habian
reportado casos en las provincias de Ituri y Kivu del Sur. El 11 de
junio de 2019, el Ministerio de Salud de Uganda confirmé su
primer caso importado de la Republica Democrética del Congo
en el distrito Kasese del pais. Dos casos relacionados adicionales
en Uganda fueron confirmados al dfa siguiente. No se han infor-
mado casos adicionales vinculados a este grupo. Poco después
se declararon los primeros casos en Goma. En Julio de 2019 la
OMS declard el brote de ébola de RDC “Emergencia de Salud
Publica de importancia internacional”. El 29 de agosto de 2019,
el Ministerio de Salud de Uganda confirmé otro caso importado
de ébola no relacionado en el distrito de Kasese.

Este es el décimo y mayor brote de ébola en la RDC, v el
segundo mayor brote que se haya registrado de la enfermedad
desde que se descubrid el virus en 1976. Los casos confirmados
en Uganda representan los primeros casos de ebolavirus de Zaire
en ese pais, y los primeros casos de enfermedad por el virus del
ébola en Uganda desde 2013.

Situacion actual

Eclipsada primero por el brote de ébola en el este del pais
y ahora por la COVID-19, la epidemia de sarampién mas grande
del mundo todavia sigue activa en RDC'.

En este contexto ya dificil, las nuevas medidas preventivas
contra la COVID-19 estan retrasando campanas de vacunacion
y reduciendo el acceso a la salud, lo que puede provocar un
aumento de las muertes por sarampion y otras enfermedades
graves? En el caso del ébola, recientemente se detectd un nuevo
caso, impidiendo declarar aun el fin de la epidemia.

Segun GAVI, la Alianza Global para la Vacunacion y la Inmu-
nizacion, 13,5 millones de nifos ya han perdido la posibilidad de
recibir una vacunacion por la suspensién de campafnas masivas
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vacunarse contra el sarampion en 37 paises; ya se han retrasado

campanas de sarampién en 24 paises, y las campanfas ya plani-

ficadas en otros 13 paises pueden no llegar a implementarse
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Introduccion

El sarampién puede considerarse como una enfermedad
re-emergente’ que estad sometida a un plan de eliminacion por
la OMS. En contexto de unincremento de la incidencia de saram-
pion en Espana, en marzo de 2018 se dio un brote comunitario
vinculado a una guarderia de Alcora (Castellén). El dfa 22 se noti-
ficd un caso de sarampidn diagnosticado en un hospital privado.
Una nifa de 7 meses que asistia a guarderia. Inmediatamente se
inicio el trabajo de campo con el objetivo de describir el brote e
interrumpir la cadena de transmision (CT).

Método

Periodo del estudio: 1 de marzo a 24 de abril. Definicion de
caso segun protocolo de Enfermedades de Declaracion Obligato-
ria (EDO): clinica caracteristica mas confirmacién microbioldgica
o vinculo con caso confirmado. Encuesta epidemioldgica a los

casos. Datos clinicos y antecedentes de vacunacion. Analisis
seroldgico de IgM, IgG y avidez IgG y analisis virolégico en orina
y/0 exudado faringeo (PCR-multiplex), y genotipado de virus del
Sarampidn. Busqueda ascendente y descendente de contactos.

Se describe el brote y las 4 generaciones de casos de la CT
de Castelléon. En la guarderfa (42 nifos <3 afos) se estimé la
efectividad vacunal. Para el control de brotes se dieron recomen-
daciones de inmunoprofilaxis, aislamiento de casos y cuarentena
selectiva de contactos, asi como informacién a los médicos para
deteccion precoz.

Resultados

Total: 14 casos; 13 confirmados por laboratorio. Virus genotipo
B3 variante Dublin. Mujeres 8 (57%); edades entre 7 meses y 52
anos; 4 (29%) hospitalizados. Se pudo describirla CT completa con
los lugares y momento del contagio desde el caso primario hasta
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4 generaciones de casos, durante un periodo de 2 meses. “Caso
indice” nifa de 7 meses que asiste a guarderia (inicio exantema
13-3-18); “caso primario’, nifo de 13 meses, no vacunado (inicio
4-3-18, contagiado en Manises, Valencia); Ultimo caso: mujer 22
anos, vacunada (inicio 3-5-18). Una familia antivacunas entre
cuyos afectados hubo un nifio ingresado por neumonia saram-
pionosa. En la guarderia la tasa de ataque en no vacunados fue
75% (6/8) y en vacunados 0% (0/34); la EV fue del 100% (valor
p<0.006). La demora diagndstica desde el inicio del exantema fue
de 10,5 dias para los casos previos a la notificacion-intervencion
y de 2 dfas para los casos tras la notificacion (valor p = 0.075). El
genotipo identificado fue el mismo que circulaba en la Comu-
nidad Valenciana a partir de un caso importado.

Discusion y conclusiones

Un brote de sarampidn requiere la investigacion precoz e
intensa sobre el terrenc?. Investigacion que debe mantenerse

mientras dure el brote, lo cual puede ser cifrado en semanas o
meses. La colaboracién de atencién primaria, urgencias hospita-
larias, tanto del sector publico como del privado, microbidlogos
y epidemiodlogos. En este episodio se describe bien una CT
local, muy ilustrativa de cdmo se propaga el sarampién en una
colectividad con alta cobertura vacunal. La intervencion redujo
la demora diagndstica sustancialmente, conteniendo la propa-
gacion del brote
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La sindrome respiratoria aguda severa coronavirus 2 (SARS-
CoV-2) és una infeccid virica que esta emergent de forma molt
velog, i que causa la COVID-19. Lestrategia actual de control de
la infeccid es basa en el distanciament social (és a dir, quedar-
se a casa i mantenir una distancia segura respecte als altres a
l'exterior) i l'aillament de casos i contactes (és a dir, fer tests i
aillar les persones amb simptomes, i tracar i posar els seus con-
tactes quarantena). Leficacia de l'aillament de casos i contactes
per controlar els brots de COVID-19 depen de la rapidesa de la
intervencid, del nivell de tracabilitat dels contactes i del nivell
de compliment de l'aillament. Malauradament, s'han identificat
limitacions per aplicar les mesures de confinament de manera
efectivaifrenar la propagacié del SARS-CoV-2, fins i tot en paisos
amb una politica d'identificacié de casos i contactes minuciosa.

La cloroquina i la hidroxiclorogquina (HCQ) s’han utilitzat am-
pliament per tractar la malaria i diverses malalties autoimmunes,
i cada cop es reconeixen més altres efectes terapéutics, inclosa
I'activitat antiviral. Estudis in vitro van demostrar que tots dos far-
macs poden bloquejar la propagacid viral de SARS-CoV-2 en cultius
cel-lulars, i que la HCQ tindria una activitat antiviral més potent
que la cloroquina. Pel que fa a la propagacié del virus entre els
contactes de casos positius, la profilaxi postexposicié es troba
entre les mesures utilitzades per al control de brots de diverses

malalties, per exemple en la influenza. No es coneix cap agent
eficac en la prevencio de la infeccié o malaltia del SARS-CoV-2, perd
diversos medicaments han demostrat efectes antivirals de la HCQ
i la cloroquina. A data de 25 de maig de 2020, les dades cliniques
sobre l'eficacia d'aquests agents per al tractament del SARS-CoV-2
estaven limitades a dos petits assaigs clinics aleatoris i sis estudis
observacionals. Tots sis d'aquests estudis presenten diverses
limitacions metodoldgiques importants que impedeixen la seva
incorporacié ales guies cliniques per al tractament de la COVID-19.

Recentment hem realitzat un assaig clinic per validar dues
hipotesis: 1) que la HCQ, en combinacié amb darunavir/cobi-
cistat, seria més efectiva per al tractament de la Covid-19 suau
que l'abséncia de tractament, i 2) que la profilaxi postexposicid
de contactes saludables amb HCQ pot prevenir la infeccié se-
cundaria per SARS CoV-2, i la malaltia de COVID-19 en aquests
individus. Hem realitzat un assaig open-label, cluster-randomized
incloentels clusters d'un cas index (és a dir,amb PCR confirmada)
i persones sanes relacionades epidemioldgicament (contactes)
a Catalunya. Lestudies va dur a terme entre el 17 de margiel 28
d'abril de 2020, i esta registrat a ClinicalTrials.gov, NCT04304053.
Es van incloure 3.000 participants: 651 casos, i 2.216 contactes.
Els clusters es van aleatoritzar per no rebre cap terapia especifica
(brag control) o terapia antiviral.

Rev Enf Emerg 2020;19(2):123-127 123


mailto:oriolmitja%40hotmail.com?subject=

X Jornada de Enfermedades Emergentes

Uso de modelos para el analisis v la prediccion de la dinamica epidemioldgica

de la COVID-19

Marti Catala’, Sergio Alonso?, Enric Alvarez?, Pere-Joan Cardona’, Daniel Lépez?, Clara Prats?
'Comparative Medicine and Bioimage Centre of Catalonia, Germans Trias i Pujol Research Institute, Badalona. *Physics Department, Universitat Politécnica

de Catalunya, Barcelona.

Correspondencia:
Clara Prats

E-mail: clara.prats@upc.edu

Introduccion

La gestion de una pandemia como la de la COVID-19, que
ya ha afectado a méas de 5 millones de personas en el mundo,
requiere de modelos que ayuden en el andlisis de la situacion, en
la gestion del dia a dia y en la toma de decisiones sobre politicas
de control. En epidemiologia matematica se han utilizado exten-
samente modelos estructurados en compartimentos (SIR, SEIR. ...).
Son modelos que han demostrado ser Utiles para comprender
el comportamiento de muchas epidemias donde el nimero de
enfermos inicialmente aumenta para, posteriormente, empezar
a decrecer cuando la poblaciéon susceptible es limitante. En el
caso del SARS-CoV-2, tratdndose de un nuevo virus y teniendo en
cuenta que no disponemos de vacuna, parece razonable pensar
que practicamente el 100% de la poblacion seria susceptible y,
por lo tanto, no limitante. De hecho, la dinamica de la COVID-19
que estamos observando no viene determinada por el nimero
de personas susceptibles, sino por las medidas de control. El
confinamiento de la poblacién en sus casas y el cierre de ciuda-
des y regiones han sido determinantes para dicha dindmica. Por
otro lado, tratdndose de una enfermedad de nueva aparicion, el
conocimiento sobre grado y periodo de infecciosidad, tiempo
de incubacion, duracién de la enfermedad, letalidad, etc... era
practicamente nulo hace solo unos meses, aunque gradualmente
se va incrementando.

Dados estos condicionantes, optamos por un modelo empiri-
co para el crecimiento del nimero de casos con pocos parametros
que reprodujera, de forma robusta, la dindmica epidemiolégica de
la enfermedad a nivel de pais o regién. El modelo de Gompertz
describfa la dindmica observada: un crecimiento exponencial
inicial de los casos totales que se iba frenando hasta llegar a un
valor méaximo, de forma asimétrica (la fase de crecimiento de los
casos diarios es mucho mas rapida que la de disminucién). Los
modelos empfricos son simplemente descriptivos y no aportan

informacion sobre la dindmica intrinseca del sistema. El modelo
de Gompertz se ha aplicado en los ultimos meses al estudio de
todos los paises de la Unidon Europea, algunos pafses extracomu-
nitarios y no europeos, las regiones italianas y las comunidades
auténomas espafolas. Se ha preparado un informe diario con
los andlisis y resultados’.

Modelo de Gompertz

El modelo de Gompertz tiene una dindmica parecida a la
funcion logistica, como se puede ver en la Figura 1A, pero es
asimétrica. En el modelo de Gompertz, la velocidad de creci-
miento inicial () decrece de forma exponencial con el tiempo
a un cierto ritmo dado por el pardmetro a. Estd descrito por la
ecuacion siguiente:

N(D) = Ny-ea 177 M

donde N(t) serfa el nimero de casos acumulado a lo largo
del tiempo a partir de un valor inicial N .
Este modelo es especialmente efectivo para hacer prediccio-
nes a corto plazo cuando se dispone de una serie de datos de 15
dias. Se ha comprobado que la fiabilidad de dichas predicciones
es muy alta, con un error relativo inferior al 10 %y un porcentaje
de acierto superior al 90 % en predicciones a 1 diay sobre el 70
% en predicciones a 5 dias?. Cuando la epidemia se acerca al pico
de nuevos casos (maximo en el nimero de casos nuevos diarios),
el modelo puede empezar a estimar de forma adecuada cuél va
a ser el numero final de casos (K) a partir de la relacién
ko
K=Ny-ea
La Figura 1A muestra el ajuste de lafuncién de Gompertzalos
datos de Italia. Hemos utilizado la funcién de Gompertz, también,
para prever las necesidades de camas de hospital o de unidades
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Figura 1. A. Evolucion temporal del nimero de casos confirmados en Italia y ajuste realizado con el modelo de Gompertz
(R?=0.999). B. Diagrama de riesgo de Italia y de la curva correspondiente al ajuste de Gompertz. Se indican las curvas de

nivel de EPG =30y EPG = 100.

de curas intensivas. Esta posibilidad hace de este modelo una
herramienta util en la planificacion hospitalaria.

Indicadores de la situacion, la tendencia y el
riesgo epidemiologico

En los datos epidemioldgicos se utilizan parametros como
el nimero reproductivo basico (RO, valor esperado al inicio de
una epidemia) o el nUmero reproductivo especifico R, variable
alolargo de la epidemia). Estos nimeros determinan el nimero
promedio de nuevos contagios por cada caso. Si es mayor que
1, el nimero de casos nuevos diarios va en aumento; si es me-
nor que 1, el nimero de casos nuevos diarios disminuye. Dada
las dificultades de utilizar los modelos clésicos y de determinar
valores caracteristicos de la epidemia, discutidas en la Intro-
duccion, se utiliza un indicador empirico que puede mostrar
una informacion similar. Definimos Rho (pt) como el ndmero
reproductivo empirico:

p — Nrew (t_1)+Nnew (t)+Nnew (t+1)
t Npew (t_6)+Nnew (t_5)+Nnew (t_4')

)

donde N__ 'son los casos nuevos en un cierto dia. Para mi-

nimizar las oscilaciones semanales de esta variable, se utiliza el
promedio de p, durante 7 dias consecutivos (p,).

Siconocemos p,, tenemos un indice que mide si el nimero

de nuevos contagios que genera una persona infecciosa es mayor

que 1. Si se pudiera saber el nimero de personas infecciosas,

esto permitirfa estimar el nimero de posibles nuevos infectados
los préximos dias. El nimero de personas infecciosas que hay
en un cierto momento es dificil de estimar, pero se utiliza como
indicador de casos activos el nimero de personas diagnostica-
das los ultimos 14 dias por 100.000 habitantes (1A,
acumulada los Ultimos 14 dfas). Se utiliza un valor relativo para
hacerlo comparable entre regiones.

Atendiendo a estas dos variables, p, y TA,), definimos el
indice de crecimiento potencial (EPG, Effective Potential Growth)
como el producto entre ambas (EPG=p - 1A ). Este indice estara
relacionado con la aparicion de nuevos brotes epidémicos.

La Figura 1B presenta la evolucion de las variables p,y 1A,
para Italia a lo largo de la epidemia. Este diagrama, que denomi-
namos Diagrama de riesgo, permite visualizar la evolucién del

incidencia

riesgo en una cierta regién o pais, asi como evaluar la situacion
actual. Se han representado los datos de Italia junto con la evolu-
cioén tedrica dada por el modelo de Gompertz ajustado a dichos
datos. Se indican las curvas de nivel de EPG =30y de EPG =100,
que podrian serlos umbrales para un riesgo bajo (EPG<30) o alto
(EPG>100) en zonas de caracteristicas similares a Catalufia. Estos
umbrales tienen que determinarse para cada territorio en funcién
de las caracteristicas del sistema de salud y de la posibilidad para
diagnosticar y hacer estudio de contactos, entre otros.

En conclusion, tanto el modelo de crecimiento de Gompertz
como los indices de riesgo descritos nos permiten caracterizar,
clasificar y estudiar la dindmica de la epidemia vy los efectos de
las medidas utilizadas.
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La pandemia por SARS-CoV-2 que afecta al mundo desde
inicios de este afo pasaré a la historia por multiples razones,
pero sin duda una de ellas serd la cobertura mediatica que ha
recibido y seguira recibiendo.

Los antecedentes medidticos mas proximos, globalmente,
los podemos situar en la pandemia de gripe A (H1N1) de 2009 y
enla epidemia de enfermedad por virus ébola en Africa del Oeste
de 2014. Ni las epidemias debidas a los coronavirus causantes
del SARS (2003) ni del MERS (2012) recibieron una atencion me-
didtica extensa. El Zika, en otro contexto y especialmente por la
celebracion de los JJOO de Rio de Janeiro en 2016, también fue
objeto de una atencion mediética especial.

En esta pandemia de COVID-19 sobresalen dos aspectos
de especial relevancia: el exceso de informacién en los medios
de comunicacién de todo tipo y la desinformacion. Ambos se
agrupan en un neologismo empleado por la OMS, que utiliza
el término infodemia para referirse al exceso de informacion,
incluyendo informacion no rigurosa o falsa (mentiras, bulos,
rumores) sobre un tema de salud concreto.

La principal fuente de informacién en medios tradicionales
durante esta pandemia ha sido y es la television y la radio. Los
espacios dedicados a las noticias han dedicado una parte im-
portante de su tiempo de emisién a todo lo relacionado con la
COVID-19, adoptando incluso un logo permanente en toda la
emision. Las cadenas privadas han dedicado multiples espacios

y mucho tiempo de emisién a relatar, a un ritmo rapido y dificil
de seqguir, la evolucion del coronavirus en todo el mundo. La
prensa escrita ha cubierto también de forma extensa y notable
las noticias y comentarios relacionados con la pandemia. Una de
las “novedades” especificas ha sido la proliferacion de expertos
de diversos campos (algunos no muy expertos y de campos no
relacionados con las enfermedades transmisibles...) que opina-
ban sobre la pandemia, opiniones a las que hay que sumar las ya
habituales de los tertulianos o colaboradores de los programas.
Nunca antes habfan aparecido en pantalla tantos epidemidlogos
o aficionados a la epidemiologia.

En otro orden de cosas, la pandemia de COVID-19 vy la res-
puesta a la misma ha generado tal cantidad de informacion,
correcta e incorrecta, que resulta muy dificil que los ciudadanos
podamos discernir que fuentes son o no de confianza. El volumen
de informacién relacionada con la COVID-19 es absolutamente
inmanejable. Esta situacion es terreno abonado para la aparicion
de ladesinformacion (informacién falsa o incorrecta con el propé-
sito intencionado de enganar). Gran parte de esta desinformacion
se basa en las teorfas de la conspiracion. Circula informacion
inexacta y falsa sobre todos los aspectos de la COVID-19, como
el origen del virus, la patogenia de la enfermedad, el mecanismo
de contagio o la utilidad y adecuacién de los tratamientos, por
ejemplo. Este fendmeno se amplifica mucho en las redes sociales,
propagandose cada vez mas lejos y mas rapido. Durante el mes
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de marzo hubo més de 550 millones de tweets, 361 millones
de videos en YouTube y 68.000 sitios web relacionados con la
pandemia. Las redes telefonicas y de mensajeria instantanea
(Whatsapp, Instagram) se han llenado de videos e informes con
apariencia oficial, que son totalmente falsos.

En esta infodemia, ademas del impacto social y econdmico
extraordinario, existe un elevado contenido politico. Un informe
reciente del Parlamento Europeo indica que tanto China como
Rusiallevan a cabo campanas de informacion paralelas intentan-
do transmitir el mensaje de que los estados democréticos estan
fracasando y los ciudadanos europeos no podemos confiar en
nuestros sistemas sanitarios, para ahadir que seran sus respec-
tivos regimenes autoritarios los Unicos que salvaran al mundo.
En esta escena, un actor importante ha sido y es el Presidente
de los EEUU, Donald Trump, que con su obsesién compulsiva
para estar presente en Twitter y con sus ruedas de prensa desde
la Casa Blanca ha logrado pasmar al mundo con su particular e
impresionante caos politico, informativo y sanitario. Jair Bolsonaro,
el Presidente del Brasil y, en menor medida, Boris Johnson, primer
ministro britanico, son seguidores de la “estrategia” de Trump
en esta pandemia. En el otro extremo, la seriedad y capacidad
didactica de Angela Merkel, la canciller alemana o de Jacinda
Arden, la primer ministra de Nueva Zelanda.

En el plano cientifico, hemos asistido igualmente a una
sobrecarga enorme de informacion. Se publican mas de 5.000
articulos cientificos sobre la COVID-19 por semana (el total su-
peraralos 50.000 el dfa de esta jornada). Es imposible seguir esta
informacion aunque, probablemente tampoco merece la pena

Mesa lIl. COVID-19

intentarlo. Muchos articulos son de baja calidad, y se han subido
alos servidores“pre-print’, pero inmediatamente son citados por
cientificosy por los medios. Estos articulos no han sido revisados
siguiendo el procedimiento formal previo a la publicacion (peer-
review), muchos no superaran este proceso ni soportan un analisis
riguroso de sus resultados.

Elacceso a una informacion correcta en el momento oportu-
noy en el formato adecuado es esencial para tomar las mejores
decisiones individuales y colectivas para todo, y en especial para
nuestra salud. La desinformacion afecta negativamente la salud
y por ello hay que prevenirla y combatirla.
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figuras. Las tablas se presentaran en hojas aparte que incluiran:
— Numeracion en nimeros arabigos.
— Enunciado o titulo correspondiente.
— Una sola tabla por hoja. Las siglas y abreviaturas se acom-
pafan siempre de una nota explicativa al pie.

Aceptacion de manuscritos

El Comité de Redaccion se reservard el derecho de rechazar los
originales que no juzgue apropiados, asi como de proponer
modificaciones y cambios de los mismos cuando lo considere
necesario.

La Secretaria de Redaccion acusard recibo de los trabajos en-
viados y posteriormente se informara acerca de su aceptacion.

Cesion de derechos de explotacion

El autor cede en exclusiva a Esmon Publicidad S.A., todos los
derechos de explotacién que deriven de los trabajos que sean
aceptados para su publicacion en la Revista, asi como en cual-
quier de los productos derivados de la misma, y en particular
los de produccion, distribucién, comunicacion publica (incluida
la puesta a disposicion interactiva) y transformacion (incluidas
la adaptacion, la modificacion y en su caso la traduccién), para
todas las modalidades de explotacién (formato papel, elec-
tronico, on-line, soporte informético o audiovisual asi como
en cualquier otro formato, incluso con finalidad promocional
o publicitaria y/o para la realizacion de productos derivados),
para un dmbito territorial mundial y para toda la duracion legal
de los derechos prevista en el vigente Texto Refundido de la
Ley de Propiedad Intelectual.

En consecuencia, el autor no podra publicar ni difundir los tra-
bajos que sean seleccionados para su publicacién en la Revista,
ni total ni parcialmente, ni tampoco autorizar su publicacion a
terceros, sin la preceptiva previa autorizacion expresa, otorgada
por escrito, por parte de Esmon Publicidad S.A.
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