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INTRODUCCION

Los coronavirus se encuentran ampliamente distribui-
dos e infectan humanos, mamiferos y aves, pueden oca-
sionar enfermedades respiratorias, entéricas, hepaticas
y neuroldgicas. De acuerdo con el Comité Internacional
de Taxonomia de Virus, pertenecen al orden Nidovira-
les, familia Coronaviridae, subfamilia Coronavirinae,
esta ultima consta de cuatro géneros Alphacoronavirus,
Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacorona-
virus.! Se denominan coronavirus por la apariencia
que dan bajo el microscopio electronico parecido a una
corona. Son virus envueltos, con un diametro apro-
ximado de 125 nm, genoma ARN de cadena simple,
sentido positivo. Se considera el genoma méas grande
de los virus ARN con un tamafio de 26-32 kilobases,
codifica cuatro proteinas estructurales que incluyen
glicoproteina espiga (S), envoltura (E), membrana (M) y
nucleocapside (N) y otras 16 proteinas no estructurales
que participan en la transcripcion y replicacion viral
como es la helicasa y la ARN polimerasa dependiente
de ARN.2? Sobre la base de secuencias genéticas se
sabe que todos los coronavirus humanos probablemente
tienen un ancestro comun, usan reservorios naturales
o intermediarios en animales y tienen la capacidad de
cruzar la barrera entre especies.*
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Los coronavirus humanos a través de su proteina
espiga se unen a uno de los receptores, éstos pueden
ser: la enzima convertidora de angiotensina, dipeptidil
peptidasa 4, aminopeptidasa N y O-acidoacetil sidlico,
e ingresan a la célula a través de una via endosémica
y/o no endosdémica; una vez ingresado, se libera la nu-
cleocapside y el ARN en el citoplasma, se sintetizan
las enzimas que participan en la transcripcién y repli-
cacion del virus, se producen copias ARN de sentido
negativo, por medio de ARN subgen6émicos se producen
las proteinas estructurales que posteriormente seran
ensambladas y se libera el virion a través de exocitosis
al espacio extracelular.?

El HCoV-229E, HCoV-0OC43, HCoV-NL63 y
HCoV-HKU1 estan distribuidos en todo el mundo,
fueron identificados en 1966, 1967, 2004 y 2005,
respectivamente, se transmiten sobre todo durante
el invierno, son causa frecuente de resfriado comtn,
con sintomas leves en pacientes inmunocompetentes.
Existen dos virus altamente patégenos y transmisi-
bles, el primero reportado en 2002 en la provincia
de Guangdong, China, nombrado coronavirus del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV) y
una década después en 2012 en Arabia Saudita se
aisl6 el coronavirus del sindrome respiratorio del
Medio Oriente (MERS-CoV).24

Los coronavirus despertaron el interés de la inves-
tigacién médica al demostrar su capacidad epidémica.
En 2003 se reportaron mas de 8,098 casos de infeccién
por SARS-CoV, con 916 muertes que correspondieron
a una letalidad de 10% aproximadamente, catalogada
como la primera nueva enfermedad infecciosa del siglo
XXI que afectd a 29 paises. En 2012, MERS-CoV infectd
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a 2,254 personas con 800 muertes, demostrando una
alta mortalidad de 35% en 27 paises afectados.?

Nuevo coronavirus 2019

Posterior a las epidemias de SARS-CoV y MERS-CoV,
en China se establecieron estrategias para la identifi-
cacién oportuna de virus emergentes y reemergentes.
La vigilancia incluye la investigacion y seguimiento de
los casos de neumonia de etiologia desconocida, asi las
neumonias que cumplan con los siguientes criterios:
fiebre mayor de 38 °C, recuento total de leucocitos
normal o bajo, o recuento de linfocitos bajo, evidencia
radiografica de neumonia y no presentar mejoria en los
sintomas después de tratamiento antimicrobiano por
tres a cinco dias, son sujetas a escrutinio.® A finales de
diciembre de 2019 en la ciudad de Wuhan, provincia
Hubei, China, se reportaron una serie de casos que
cumplian criterios para neumonia de etiologia des-
conocida de caracteristicas graves y las autoridades
locales de salud notaron en los pacientes una asociacion
epidemiolégica con un mercado mayorista de mariscos,
en los que también se vendian al pablico animales no
acuaticos como aves de corral vivas y varios tipos de
animales salvajes. De forma inmediata notificaron al
Centro Chino para el Control y Prevencién de Enfer-
medades y el 31 de diciembre se inicié la investigacion
epidemiolbgica y como primera medida de control el
01 de enero de 2020 se indic6 el cierre del mercado al
putblico.58

Las investigaciones iniciales de Zhu y colaboradores
en muestras de lavado broncoalveolar de tres pacientes
mediante el uso de reacciéon en cadena de la polimerasa
en tiempo real (RT-PCR) y cultivo viral identificaron
un nuevo virus, provisionalmente se nombrd “nuevo
coronavirus 2019” (nCoV-2019), el cual de acuerdo a
sus caracteristicas gendmicas se clasificé dentro del
género Betacoronavirus, subgénero Sarbecovirus y
también se confirmaron sus efectos citopaticos con
cambios estructurales en las células huésped.” En
el mercado de Wuhan se encontraron 15 muestras
ambientales positivas para nCoV-2019.8 Un estudio
publicado recientemente analiz6 el genoma completo
del virus aislado de cinco pacientes al inicio del brote,
y concluyeron que nCoV-19 es 96% idéntico al del
genoma completo de un coronavirus de murciélago.
También confirmaron que utiliza el receptor celular
de la enzima convertidora de angiotensina (ACE2) y
no los otros receptores.?

El 09 de enero el Centro Chino de los CDC infor-
mo el descubrimiento del nuevo coronavirus y el 12
de enero dieron a conocer la secuencia genémica del
nCoV-2019 para el reporte de nuevos casos en otras
regiones y el desarrollo de pruebas diagndsticas.® De
inmediato se observé un incremento exponencial en los
casos confirmados. En un inicio la tasa de crecimiento
epidémico fue de 0.10 por dia (IC 95% 0.050 a 0.16) y
el tiempo de duplicacion fue de 7.4 dias (IC del 95%,
4.2 a 14).5 E1 11 de enero se reporté la primera defun-
cién en China. El 13 de enero en Tailandia se registré
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el primer caso importado en un paciente de 61 afios
residente de Wuhan. Estados Unidos de Norteamérica
reporté su primer caso confirmado el 20 de enero en un
paciente de 35 afios que viajo a Wuhan. Entre el 23 y
24 de enero se inicid la cuarentena en area metropoli-
tana de la ciudad de Wuhan junto con varias ciudades
cercanas y se establecieron medidas de control en los
medios de transporte aéreos y terrestres nacionales e
internacionales.' La OMS, el 30 de enero, declaré a la
infeccion por nCoV-2019 una emergencia internacional
de salud publica.!!

El 11 de febrero el nombre de la enfermedad cambid
oficialmente a COVID-19 (coronavirus disease). El
nombre del virus, posterior al analisis genémico de las
secuencias, es SARS-CoV-2.

Al 02 de marzo de 2020 se han confirmado 88,948
casos y 2,977 defunciones, con una tasa de letalidad
global de 3.4%, se reportan casos graves en 20%. La
epidemia se ha propagado a 64 paises.!? El riesgo a
nivel global es muy alto.

Aspectos clinicos de infecciéon por COVID-19

El espectro clinico en los pacientes infectados por
SARS-CoV-2 es amplio, incluye desde casos asinto-
maticos hasta neumonias graves e incluso la muerte.
Las caracteristicas clinicas de los primeros 425 casos
confirmados tenian una mediana de edad de 59 afos,
con rangos en 15 a 89 anos, 56% eran hombres, y en un
nicio no se reportd ningtin menor de 15 afos. Antes del
primero de enero 69% de los pacientes que presentaron
neumonia tuvieron exposiciéon a los mercados humedos
de Wuhan; sin embargo, en el transcurso de los dias la
asociacion fue disminuyendo e incrementaron el ntime-
ro de casos con antecedentes de contactos con enfermos
e incluso con personas asintomaticas, de igual forma se
reporté un incremento de casos en personal de salud.®
Se demostré la transmisién de una persona a otra y
se sabe que el mecanismo de transmision es mediante
gotas respiratorias y contacto cercano, la transmision
fecal-oral también se ha sugerido y recientemente se ha
propuesto un mecanismo de transmisién vertical.l3-15
Se estima un numero basico de reproducciéon R, de
2.2 (95% IC, 1.4 a 3.9), lo que nos indica que por cada
persona infectada habra transmision a otras 2.2 perso-
nas (numero similar al de la influenza). El periodo de
incubacion varia de dos a 21 dias, con mayor frecuencia
entre tres y siete dias.

La informaciéon de mayor relevancia clinica se ha
establecido con respecto a los pacientes que desarro-
llan neumonia: los primeros 99 casos confirmados

tenian una edad promedio de 55 afios, ningin menor
de 15 afios, y 51% de los pacientes presentaban una
comorbilidad, las més frecuentes fueron enfermedades
cardiovasculares y cerebrovasculares y 33% presentd
alguna complicacién, principalmente sindrome de dis-
trés respiratorio agudo.'® En otra serie de 138 pacientes
hospitalizados con neumonia, se ingresaron 36 pacien-
tes a terapia intensiva (26.1%) por disfunciéon organica,
en comparacion con los pacientes que no ingresaron a
terapia intensiva fueron significativamente mayores
en edad (mediana, 66 afios versus 51 afos; p < 0.001)
con un tiempo medio desde el inicio de los sintomas
hasta su ingreso a terapia intensiva de 10 dias.!” Los
sintomas que se han reportado en particular son fiebre,
tos seca, disnea, mialgias y fatiga, menos frecuente
confusion, cefalea, dolor faringeo, rinorrea, dolor ab-
dominal, diarrea, nauseas y vomitos. Con respecto a
estudios de laboratorio se observan leucocitos en valo-
res normales o bajos, linfopenia, elevacion de enzimas
hepaticas, y elevaciéon de enzimas musculares. Las
radiografias de térax muestran afectacion intersticial,
mas notable en el pulmoén periférico. En el caso de las
tomografias se define mejor la afectaciéon pulmonar con
imagenes en vidrio despulido y areas de consolidaciéon
segmentarias en ambos pulmones, aunque un estudio
de imagen normal no descarta la infeccién y hasta el
momento se desconocen las secuelas imagenoldgicas a
largo plazo.1416:17

El diagnostico se realiza mediante prueba RT-PCR
de muestras respiratorias que incluyen hisopado oro-
faringeo, nasofaringeo, esputo, lavado broncoalveolar
y aspirados traqueales. Para su recoleccién, almace-
namiento y transporte se deben seguir las recomen-
daciones de la OMS,®y los lineamientos establecidos
en cada pais.?

En una epidemia es importante definir los grupos
de riesgo de complicaciones por la infeccién, en el caso
de infeccion por SARS-CoV-2 desde el inicio se observo
mayor gravedad en pacientes de mayor edad y quienes
presentaban una comorbilidad. Se conocen otros grupos
de riesgo por la experiencia previa con otros coronavirus
y por la informacion actual de los casos confirmados.

La infeccién por SARS-CoV y MERS-CoV demos-
tré una alta transmision nosocomial y al personal de
salud, por lo que se considera un grupo de riesgo. El
25 de enero se enviaron trabajadores médicos a Wu-
han para la atencién de los pacientes afectados por
COVID-2019 en el Hospital de Zhongnan, de los casos
confirmados se sospecha que la transmisién hospitala-
ria es el mecanismo de infecciéon probable al personal
de salud y a pacientes hospitalizados en 29 y 12.3%,
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respectivamente.!” La OMS reporté el 14 de febrero
1,716 casos confirmados en trabajadores de la salud,
que corresponden a 3.4% del total de casos, incluyendo
seis defunciones.?’ No sélo se ha identificado el riesgo
de infeccidn, sino también la respuesta de salud mental
que se presenta ante una emergencia de salud publi-
ca, de tal forma que la Comision Nacional de Salud
en China, el 27 de enero, publicé la primera guia de
intervencion psicolégica para el personal de salud en
caso de crisis psicolégica por COVID-19.2!

En el caso de mujeres embarazadas atn no se conoce
el potencial patogénico de la infeccion, pero por el com-
portamiento del SARS-CoV y MERS-CoV se cree que
puedan tener mayor riesgo por complicaciones severas
tanto maternas como perinatales.?2 Un estudio que
reporté las caracteristicas clinicas de nueve mujeres
embarazadas con neumonia por COVID-19 no encontrd
diferencias en comparacién con no embarazadas, la
resolucion del embarazo en todos fue mediante cesarea
y las pruebas realizadas en liquido amniético, cordén
umbilical, hisopado faringeo de los recién nacidos y
leche materna fueron negativas para SARS-CoV-2, la
limitacién principal fue el nimero de pacientes.?

Al 31 de enero, en China, se notificaron 28 casos
pediatricos con edades que oscilaban entre un mesy 17
anos, generalmente presentan sintomas leves, algunos
detectados como parte del escrutinio de estudio de
contacto, con resolucion de los sintomas en una a dos
semanas, con buen prondstico y de acuerdo con los casos
reportados el contacto cercano con personas infectadas
es la principal ruta de transmision, hasta el momento
no se ha registrado ninguna muerte en este grupo de
edad.'* El 05 de febrero se confirmaron dos casos de
recién nacidos con pruebas positivas para nCoV-2019,
el de menor edad con 36 horas de vida y al siguiente
dia se realizé un consenso de expertos sobre el manejo
perinatal y neonatal para la prevenciéon y control en
este grupo de edad.'® En otro reporte de nueve nifios
infectados menores de un afio también se describe el
comportamiento leve de la enfermedad, todos se hospi-
talizaron, ninguno tuvo complicaciones o enfermedad
grave. Todos tuvieron al menos un miembro de la
familia que estaba infectado.2*

Hasta la fecha no hay un tratamiento especifico y
probado contra la infeccién por COVID-2019, se reco-
mienda de forma inmediata establecer las medidas de
prevencién y control, con una monitorizacion estrecha,
aunque en los casos leves se puede dar manejo ambu-
latorio, en los casos que se requiera hospitalizacion
se debe hacer en hospitales y areas designadas para
su manejo, con medidas de precaucién estandar, de
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contacto por gotas y de via aérea cuando se realicen
procedimientos que generen aerosoles. Proporcionar
tratamiento sintomatico y de soporte respiratorio y
en casos graves con disfuncién orgéanica su ingreso a
terapia intensiva. No existen ensayos clinicos aleatori-
zados que apoyen un farmaco antiviral, las guias han
propuesto la administracion de alfa-interferén y el uso
de lopinavir/ritonavir.2526 En Estados Unidos el primer
caso reportado también fue el primero en utilizar como
parte de su tratamiento remdesivir, que es un analogo
de adenosina, y junto con la cloroquina han demostrado
inhibir el SARS-CoV-2 in vitro.2’

Situacion epidemiolégica en México

Desde que se dio a conocer el brote de COVID-2019, se
establecieron medidas de control y para el 09 de enero
de 2020, 1a Direccién General de Epidemiologia emitid
un aviso preventivo de viajes a China, y posteriormente
se publico el lineamiento estandarizado para la vigilan-
cia epidemioldgica y por laboratorio de enfermedad por
nCoV-2019, en el que se establecieron las definiciones
operacionales, las cuales se encuentran ain sujetas a
cambio. Se considera un caso sospechoso una persona
de cualquier edad que presente enfermedad respira-
toria aguda y que cuente con el antecedente de viaje o
estancia en paises con transmision local comunitaria:
China, Hong Kong, Corea del Sur, Japén, Italia, Iran,
Singapur, Francia, Alemania, Espana y Estados Unidos
de América, o haber estado en contacto con un caso
confirmado o bajo investigacién hasta 14 dias antes del
inicio de los sintomas. Se considera un caso confirmado
una persona que cumpla con definicién operacional
de caso sospechoso y confirmacién por laboratorio
emitido por el Instituto de Diagnéstico y Referencia
Epidemiolégico.'?

El1 27 de febrero de 2020 por la mafiana se anuncid
un paciente que tuvo una prueba positiva. Este hombre
acudio a consulta al INER, tenia el antecedente de ha-
ber viajado a Bergamo, Italia, donde estuvo en contacto
con un individuo infectado. El 28 de febrero el INDRE
confirmé que se trataba del primer caso de COVID-10
en México. En el seguimiento de estos casos se encontré
a tres contactos que también viajaron a Italia. En la
investigacion epidemioldgica se hizo seguimiento de
los cuatro casos, tres presentaron sintomas leves y se
confirmaron como casos de COVID-19. Dos pacientes
permanecieron en la Ciudad de México y uno en Si-
naloa. El cuarto sujeto no presenté sintomas y quedé
como portador. El 29 de febrero de 2020, se report6 un
caso positivo en una paciente de sexo femenino que
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regres6é a Torredn, Coahuila, también procedente de
Italia. Sus sintomas son leves y se quedd en casa para
cuidados domiciliarios. Un quinto caso fue confirma-
do en Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, es una joven de 18
anos, con sintomas leves, que también llegé de Italia
y es contacto del 4° caso de Torredn, Coahuila. Al 1° de
marzo todos los casos en México son importados. Se ha
realizado la investigacién en 76 sujetos, de los cuales
60 son negativos, 11 estan como sospechosos y cinco
fueron confirmados.28

Hasta el momento no se cuenta con una vacuna
para la prevencién de la infeccion por COVID-2019,
por lo que la mejor manera de prevenir la infeccion
es evitar exponerse al virus. Por lo anterior, se enu-
meraran las medidas que han demostrado que evitan
el contagio.??

1. Lavado frecuente de manos con agua y jabdn al
menos por 60 segundos, en especial después de ir al
banio, antes de comer, y después de sonarse la nariz,
toser o estornudar, asi como después del contacto
directo con personas enfermas o su entorno. En el
caso de que las manos no estén visiblemente sucias
o contaminadas, se puede utilizar un producto para
desinfeccién de manos que contenga 70% de alcohol
(por 20-30 segundos).

2. Limpiar y desinfectar los objetos y las superficies
que se tocan con frecuencia, usando un producto
comun de limpieza de uso doméstico en rociador o
toallita.

3. Cubrirse la nariz y la boca con un panuelo desecha-
ble al toser o estornudar y depositarlo inmedia-
tamente en la basura (de preferencia en un cesto
manos libres para no tocar la tapa).

4. Evitar el contacto cercano con personas que padecen
infecciones respiratorias agudas (mantenerse al
menos a un metro de distancia, mayor a la longitud
de un brazo).

5. Reducir el tiempo en lugares concurridos, asi dis-
minuye la probabilidad de estar en contacto con
personas enfermas.

6. Evitar el contacto sin protecciéon con animales de

granja o animales salvajes. Después del contacto,

lavarse las manos con agua y jabon.

Evitar tocarse la cara, sobre todo ojos y la boca.

8. Las personas con sintomas de infeccion respiratoria
aguda (tos, rinorrea, dolor faringeo, estornudos)
deben practicar la etiqueta respiratoria, es decir,
cubrirse la nariz y boca con un pafiuelo desechable
al toser y estornudar, si no se cuenta con un pafiuelo
utilizar el angulo del codo.

~

9. Las personas con sintomas de infeccidon respiratoria
no deben acudir a lugares y espacios concurridos
(cines, fiestas, conciertos, transporte publico, entre
otros).

10. Evitar saludar de mano y de beso. Las medidas se
refuerzan de acuerdo a la situacion existente.

11. Acudir al médico si se presenta una infeccidn respi-
ratoria con fiebre, cefalea, dolor faringeo, rinorrea.
No automedicarse. Es recomendable utilizar una
mascarilla facial (cubrebocas) durante los traslados.

12. Acudir inmediatamente al médico s1 hay ademas
falta de aire o dificultad respiratoria.

13. No se recomienda el uso rutinario de mascarilla
facial en personas sanas.

14. Dentro de las instalaciones sanitarias, mejorar las
practicas de precaucion estandar y por mecanismo de
transmision para prevencion y control de infecciones.

CONCLUSIONES

La infeccion por COVID-19 ha afectado a 93 paises con
mas de 100,000 casos y 3,486 muertes. Su comporta-
miento epidémico preocupa a nivel internacional, se ha
generado un incremento en la evidencia cientifica con
respecto a esta enfermedad aun con muchas interro-
gantes que responder. Al no contar en este momento
con un tratamiento especifico se debe continuar con
las medidas de prevencién y control recomendadas
por la OMS.
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