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La pandemia producida por el nuevo beta coronavirus (SARS-
CoV-2) supone, sin duda, la peor crisis sanitaria de este siglo y esta
afectando de una forma profunda y dramatica a nuestros mayo-
res. Los mayores de 70 afios suponen el 86% de los fallecidos en
Espafia y representan el 37% de todos los infectados diagnostica-
dos, segin se publica en el informe del Ministerio de Sanidad del
14 de mayo de 2020'. Sabemos que la mortalidad en mayores es
significativamente mayor que en la poblacién general (0,3-1% en la
poblacién general, 8% en pacientes de 70 a 79 afios, 14,8% en mayo-
res de 80 afios)?, y la necesidad de ingreso hospitalario también,
precisandose en mas de la mitad de los infectados en este grupo de
edad, por presentar cuadros graves complicados por su comorbi-
lidad de base?. La letalidad hospitalaria es alta, alcanzando el 14%
(IC 95%: 3,9-32%) y se eleva hasta un 32,5%° en cuadros graves,
independientemente de la edad.

La denominada COVID-19 es una enfermedad virica con afecta-
cién inflamatoria multistémica en la que se han descrito distintas
fases: una precoz o fase de infeccién viral, una fase pulmonar o
proliferativa e inflamatoria y una vasculitico-trombética. El cua-
dro clinico caracteristico de los casos severos, que representan el
20% de los diagnésticos?, es el desarrollo de una insuficiencia res-
piratoria parcial grave, llamativamente bien tolerada, que suele
instaurarse entre el 6.° y 10.° dia desde el inicio de los sintomas
respiratorios, en el curso de pocas horas, generalmente precedida
de elevacién caracteristica de reactantes (elevacién de PCR, LDH,
ferritina, D dimero, IL 6 y linfopenia); también es tipica la afecta-
cién radiolégica®, que evoluciona de forma significativa en horas y
con frecuente disociacion clinico-radiolégica.

Se estan publicando multitud de estudios de muy diversa calidad
cientifica, centrados en diferentes estrategias y dianas terapéuti-
cas, sin que hasta la actualidad existan tratamientos de eleccién
que puedan ser claramente recomendados con un nivel de eviden-
cia suficiente®. En esta pandemia todos los clinicos, en cualquier
nivel asistencial, nos hemos encontrado a veces desbordados, al
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tener que asistir a multiples casos de extrema gravedad, en muchas
ocasiones con pacientes no candidatos a medidas extraordinarias,
con un arsenal terapéutico con evidencia cientifica cuestionable y,
durante un tiempo, sin disponibilidad de ensayos clinicos en fase
de reclutamiento. La indicacién de los tratamientos administrados
a pacientes en situacién critica, en muchos casos se ha justificado
como uso compasivo, sin el aval de los datos y aceptando impor-
tantes niveles de incertidumbre.

En cuanto al tratamiento lo Gnico que se ha demostrado
eficaz segln la evidencia actual es la oxigenoterapia y el tra-
tamiento de soporte. Respecto al tratamiento farmacolégico, y
en concreto, al tratamiento antimicrobiano, se han empleado
moléculas en la mayoria de los casos ya disponibles para otras
infecciones virales, bacterianas o parasitarias (lopinavir/ritonavir’,
hidroxicloroquina®, azitromicina o ivermectina) con muy escasos
datos que avalen el empleo de dichos farmacos, ademads en todos
los casos fuera de ficha técnica presentando, en algunos casos,
dudas sobre su seguridad®. De entre todas las opciones empleadas
debemos prestar especial atencion al remdesivir (GS5734), antivi-
ral de la familia de los andlogos de nucleésido que ha demostrado
efecto antiviral in vitro y en modelos animales frente a SARS-CoV-2
mediante la intervencién en su polimerizacién. Se han comunicado
datos favorables procedentes de su uso compasivo en Estados Uni-
dos, lo que ha motivado que la FDA plantee su aprobacién'?, aunque
debemos ser cautos con la interpretacién de sus resultados, pues
se trata de un estudio no aleatorizado, en el que se incluyen 53
pacientes, con edad media de 67 afios, de los que 30 estaban en
tratamiento con ventilacién mecanica no invasiva, describiéndose
mejoria en un 58% de los casos (36/53 pacientes).

El otro gran campo terapéutico en esta pandemia ha sido el tra-
tamiento antiinflamatorio e inmunomodulador, cuya finalidad es
revertir o frenar esa tormenta de inmunidad que condiciona la dis-
funcién respiratoria y la mortalidad. Hay multitud de anticuerpos
monoclonales que se estan evaluando en distintos ensayos clinicos,
como el tocilizumab, que se une al receptor de IL6'! con resultados
prometedores, atin no confirmados. En este sentido se ha utilizado
también de forma empirica el tratamiento corticoideo. El articulo
original breve publicado en este mismo ntimero por el Dr. Callejas
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presentalos resultados de 21 pacientes octogenarios hospitalizados
por COVID-19 grave, que cumplen criterios de sindrome de tor-
menta de citoquinas (elevacion de ferritina, IL 6 y PCR) tratados de
forma empirica con corticoterapia durante la hospitalizacién en el
inicio de la pandemia, presentando una mortalidad del 38,1%(8/21).
El disefio del estudio y el reducido nimero de pacientes no permite
llegar a conclusiones sobre su eficacia o seguridad; sin embargo,
describir y registrar los resultados observados en el mundo real,
en los pacientes mas mayores y en este contexto epidemiolégico
en las primeras semanas de la pandemia parece relevante. En la
actualidad, los estudios sobre corticoterapia proceden fundamen-
talmente de los brotes de neumonias por SARS y MERS del afio
2003. Varias revisiones sistemadticas de estos estudios concluyen
que dosis altas de esteroides, en fases muy iniciales (con replica-
cién viral alta y no controlada) no disminuyen la mortalidad'?12 y
pueden retrasar el aclaramiento viral, sin embargo un metaanalisis
reciente sugiere una posible reduccién de la mortalidad en pacien-
tes con sindrome de distrés respiratorio por COVID-19 (RR: 0,72; IC
95%: 0,55-0,93%) aunque la evidencia es pobre e incluye un Gnico
estudio de pacientes con COVID-19'3, Los ensayos clinicos, muchos
ya en marcha, aclararan la conveniencia del empleo de esteroi-
des, el momento, la dosis y la duracién de la administracién. Se
estan evaluando muchas otras aproximaciones terapéuticas, como
la infusién plasma, células mesenquimales, e incluso tratamiento
radioterapico, actualmente en ensayo, de cuyos resultados estamos
pendientes.

Ademas de lo expuesto sobre farmacos, queremos subrayar la
importancia del tratamiento no farmacolégicoy de la atencién mul-
tidisciplinar en la evolucién de los pacientes mas fragiles, aspectos
poco abordados en las principales guias clinicas sobre el tema. Los
pacientes con COVID-19 han permanecido aislados, con restriccién
de la movilidad, han sufrido las consecuencias de la presenta-
cién atipica de sintomas y el desarrollo de miiltiples sindromes
geriatricos como delirium, deterioro funcional agudo, desnutricién,
disfagia o sarcopenia, haciendo visibles algunos de los problemas
de nuestro sistema’“.

En conclusién, como médicos, la pandemia por SARS-CoV-2 nos
ha puesto en una situacién en la que no hemos podido apoyar nues-
tras decisiones en la evidencia cientifica bien fundamentada, como
acostumbramos a hacerlo en medicina, lo que nos ha propiciado
no pocos dilemas no solo terapéuticos, sino éticos. La necesidad
de ofrecer estrategias eficaces a pacientes en situacién critica sin
el aval de los datos, e incluso asumiendo importantes niveles de
incertidumbre acerca de la eficacia de lo que en ocasiones hemos
administrado, ha supuesto un antes y un después para muchos de
nosotros en nuestra practica. Necesitamos potenciar la investiga-
cién agil y de excelencia, que incluya a los mayores, los principales
afectados en esta pandemia. Este es el inico camino para responder

de forma sélida a nuestras preguntas y la via para ayudar a nuestros
pacientes de hoy y a todos los pacientes que vengan en el futuro.
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