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Neumonia asiatica/sindrome respiratorio agudo severo.
Epidemia en un mundo globalizado

J. Blanquer Olivas

Unidad de Cuidados Intensivos Respiratorios. Hospital Clinic Universitari. Valencia. Espafia.

En noviembre de 2002, en varias ciudades de la re-
gioén china de Guandong se inici6 un brote epidémico
de neumonia atipica de etiologia desconocida caracteri-
zado por su alta prevalencia en el personal sanitario y
los contactos familiares. Se comunicé su existencia a la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) el 11 de fe-
brero, cuando ya habia afectado a 305 personas y oca-
sionado cinco muertes!. La epidemia se extendi6 a
Hong Kong durante la segunda quincena de febrero,
desde donde al parecer se difundi6 por diversos paises,
sobre todo Vietnam, Singapur y Canadd. La preocupa-
cién inherente a la difusion de la epidemia hizo que el
13 de marzo la OMS lanzara una alerta global, con me-
didas comunes de vigilancia para evitar la expansién
del sindrome respiratorio agudo severo (SRAS), térmi-
no propuesto por el Centro de Control y Prevencion de
Enfermedades de Atlanta (CDC) a finales de febrero,
responsable asimismo, junto con la OMS, de la defini-
cién de caso clinico “sospechoso” y “probable”?. En
Espafia, los medios de comunicacién han sustituido,
creo que con fortuna, la expresion “sindrome respirato-
rio agudo severo” —a mi entender muy inespecifica y
demasiado semejante en nuestro idioma al de “sindro-
me de distrés respiratorio agudo” (SDRA)- por la de
“neumonia asidtica” (NA), que hace clara referencia al
origen de la epidemia.

Un caso sospechoso de NA debia cumplir los si-
guientes requisitos: a) fiebre superior a 38 °C, b) uno o
mas sintomas respiratorios (tos, disnea), ¢) haber tenido
contacto estrecho con personas diagnosticadas de neu-
monia asidtica o haber viajado a alguna de las areas que
sean focos de la epidemia en los 10 dias previos al ini-
cio de los sintomas. Un caso probable se define como
un caso sospechoso al que se suman: a) hallazgos radio-
l6gicos de neumonia o SDRA, o bien b) necropsia con
hallazgos anatomopatoldgicos de SDRA sin causa iden-
tificable.

Asimismo, la OMS emitié una serie de recomenda-
ciones de control y vigilancia, sobre todo en aeropuer-
tos, para evitar la expansion de esta enfermedad, y el
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dia 1 de abril, ante la continuidad de casos durante el
mes de marzo, aconsejé no viajar a Guandong, Hong
Kong, Hanoi o Singapur, zonas en las que han tenido
lugar escenas que indican cierto grado de alarma social,
como la proliferacién del uso de mascarillas protecto-
ras, el cierre de la universidad de Beijing y la anulacién
de las largas vacaciones del 1 de mayo para evitar la ex-
posicién de millones de viajeros chinos al contagio, so-
bre todo en China y Hong Kong*, donde se han dado
1.512 y 1.358 casos de los 3.547 censados hasta hoy
(20-04-03). También ha tenido repercusiones politicas
en el pais mds poblado del mundo: el cese del ministro
de Sanidad y del alcalde de su capital, Beijing, proba-
blemente motivados por el avance de la epidemia y la
escasa notificacion de pacientes afectados.

La identificacién de casos de NA en diversos conti-
nentes en escasas semanas nos da una idea de la facili-
dad y rapidez con la que se pueden transmitir los agentes
infecciosos gracias a los vuelos aéreos internacionales,
por lo que una persona puede contagiarse en un pais y
presentar los sintomas en otro, a miles de kilémetros®.
Pero esta globalizacién también nos ofrece herramien-
tas muy eficaces para luchar contra la epidemia. Asi,
bajo los auspicios de la OMS y sobre todo gracias al in-
tercambio de hallazgos, informacién e imagenes al mi-
nuto conseguidos por Internet®, trece laboratorios de
diez estados diferentes han colaborado estrechamente
para identificar el probable virus responsable de la epi-
demia, un coronavirus no detectado previamente en se-
res humanos. Del mismo modo, las circunstancias va-
riables de la enfermedad han provocado la utilizacién
de paginas electrénicas en las revistas cientificas para
comunicar las informaciones relevantes sin la servi-
dumbre temporal ocasionada por las publicaciones que
siguen los criterios habituales’.

Tras un periodo de incubacién variable (2-11 dias) la
NA comienza con fiebre superior a 38 °C, acompafiada
frecuentemente de escalofrios, cefalea, astenia, mialgias
y, en algunos casos, diarrea. Llama la atencién la ausen-
cia de sintomas de vias aéreas superiores. La afectacion
respiratoria (tos seca y disnea) comienza entre tres y
siete dias mads tarde, acompaifiada por imagenes radiol6-
gicas periféricas de condensacidn, linfopenia absoluta,
trombopenia y elevacién de la lacticodeshidrogenasa,
las transaminasas y la creatincinasa. La enfermedad
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progresa a SDRA en un 10% de los casos, requiere el
ingreso en UCI y provoca la muerte de un 5% de los pa-
cientes. Asi pues, nos encontramos ante una neumonia
“atipica”, con mayor afectacion radiolégica de la espe-
rada por los sintomas y la semiologia, que en Hong
Kong, Canadd y Hanoi ha tenido una elevada tasa de
afectacion entre personal sanitario y contactos familia-
res”!!, y de la que se han comunicado factores de riesgo
de mala evolucion: edad avanzada, LDH elevada, neu-
trofilia, linfopenia, aumento de las transaminasas y co-
mienzo tardio del tratamiento con ribavirina y corticoi-
deSlO’“.

La ausencia de respuesta a los antibidticos, asi como
la negatividad de cultivos bacterianos y de la reaccién
en cadena de la polimerasa (PCR) para los agentes pro-
ductores de neumonia atipica en los pacientes con NA
hizo pensar en su probable origen viral, teoria que se re-
fuerza por la deteccion de una nueva especie de corona-
virus en especimenes de pacientes, en ocasiones acom-
pafiada de un metaneumovirus, cuyo papel como
copatdgeno ha sido discutido. Tras haber sido identifi-
cado y cultivado en células Vero E6 en varios de los tre-
ce laboratorios de la red internacional, se ha considera-
do que el nuevo coronavirus cumple los postulados de
Koch, por lo que el 16 de abril la OMS lo consideré
responsable de la NA, dedicando la caracterizacién del
virus al Dr. Carlo Urbani, cientifico que advirti6 de la
epidemia de NA en Hanoi y fallecié a consecuencia de
esta enfermedad en Bangkok el 29 de marzo!!"'°, La alta
concentracion de coronavirus detectada en esputo de
pacientes con NA sugiere que la exhalacion del virus
puede ser el principal modo de transmisioén. Su presen-
cia en heces durante la fase de convalecencia, comun a
otros coronavirus, hizo pensar en la posibilidad de una
transmisién ambiental con exposiciones mds largas.
Esto cobré mds fuerza para la OMS el 18 de abril al en-
contrar que las aguas residuales de los apartamentos
Amoy Gardens de Hong Kong estaban contaminadas
por el nuevo coronavirus; los vecinos de este drea se so-
metieron a cuarentena tras aparecer un brote de 321 ca-
sos'S, Esta rapida caracterizacion del agente etiolégico
en menos de dos meses ha abierto el camino para de-
sentrafiar la informacién genética del virus de la NA y
ha permitido el desarrollo de diversas pruebas diagnds-
ticas: a) anticuerpos séricos, tanto por ELISA (IgM e
IgA) como por inmunofluorescencia, que aparecen tras
10 dias del comienzo de la enfermedad; b) técnicas mo-
leculares: deteccion de material genético del coronavi-
rus (PCR) en diversas muestras; ¢) cultivos virales celu-
lares. El requerimiento de un diagndstico exacto que
permita desarrollar medidas de control de la infeccién y
potenciales tratamientos hace necesarios métodos rapi-
dos, sensibles y especificos, como la PCR, que deberia
abaratarse para su uso rutinario!>!’,

Al no existir un tratamiento anticoronavirus especifi-
co de eficacia contrastada, la lucha contra la epidemia
se sigue centrando en medidas de control de la infec-
cién: a) evitar viajes a las zonas mds afectadas, asi
nuestro Ministerio de Sanidad desaconseja viajar en
este momento a diversas zonas de China(incluyendo
Beijing), Singapur, Vietnam, Hong Kong y Toronto; b)
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la adopcién voluntaria de periodos de cuarentena por
ciudadanos expuestos al contagio en Hong Kong,
Toronto y Singapur ha sido titil, aunque no se ha con-
trastado la eficacia de llevar mascarilla quirtrgica pro-
tectora al salir a la calle en zonas epidémicas; c¢) los pa-
cientes hospitalizados deben estar aislados en
habitaciones con presién negativa, y tanto el personal
sanitario como quien los visite debe llevar mascaras N-
95 para prevenir el contagio por via respiratoria, y utili-
zar otras medidas de aislamiento de contacto (guantes,
bata estéril) y de proteccién ocular®'8,

Diversos autores han recomendado el tratamiento
precoz con ribavirina (basado en las mutaciones letales
que induce en el genoma de los coronavirus) y altas do-
sis de corticoides (por la similitud radiolégica de NA
con la bronquiolitis obliterante, asi como por los hallaz-
gos necrdpsicos de la NA, propios de SDRA, y por su
efecto inmunomodulador), pero la falta de un grupo
control impide sacar conclusiones firmes acerca del be-
neficio de esta asociacion®!%!2, mientras que otros auto-
res no la creen beneficiosa y alertan de los posibles
efectos iatrogénicos de la ribavirina: anemia hemolitica
grave e incluso teratégenos'®. En cuanto a los pacientes
con NA que evolucionan a SDRA, requieren tratamien-
to de soporte con ventilacién mecanica, para mejorar la
oxigenacién y disminuir el trabajo respiratorio, por lo
que parece razonable adoptar una estrategia ventilatoria
protectora del pulmén, para evitar el volotrauma y la li-
beracién de citocinas que provoquen un sindrome de
disfuncién multiorgdnica®!%,

En la situacién actual, ensombrecida por la posible
extension de la epidemia a gran parte de China, los es-
fuerzos para elaborar una vacuna efectiva contra este
nuevo coronavirus, asi como para desarrollar nuevos
farmacos antivirales que consigan profilaxis o trata-
mientos especificos de la NA deben ser complementa-
dos con el seguimiento exhaustivo de las medidas de
control de la infeccién, que han demostrado sobrada-
mente su eficacia, para asi poder vencer en esta dramé-
tica carrera contra la extension de la NAS.
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