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El propdsito de este articulo de revisidn, es proporcionar al lector, de forma ordenada y
resumida los datos de que se dispone en el momento actual para facilitar el conocimiento y las
medidas de prevencién y control de deben adoptarse, segin las recomendaciones de las
autoridades sanitarias.

CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS CORONAVIRUS

Los coronavirus se integran en el orden Nidovirales, Familia Coronaviridae y subfamilia
Orthocoronavirinae. Esta subfamilia comprende cuatro géneros: Alphacoronavirus,
Betacoronavirus, Gammacoronavirus y Deltacoronavirus de acuerdo a su estructura genética.

Los alfacoronavirus y betacoronavirus infectan solo a mamiferos y normalmente son
responsables de infecciones respiratorias en humanos y gastroenteritis en animales.

Hasta la aparicion del SARS-CoV-2, se habian descrito seis coronavirus en seres humanos (
HCoV-NL63, HCoV-229E, HCoV-0C43 y HKU1) que son responsables de un nimero importante
de las infecciones leves del tracto respiratorio superior en personas adultas
inmunocompetentes, pero que pueden causar cuadros mds graves en nifios y ancianos con
estacionalidad tipicamente invernal.

El SARS-CoV y MERS-CoV, ambos patégenos emergentes a partir de un reservorio animal, son
responsables de infecciones respiratorias graves de corte epidémico con gran repercusion
internacional debido a su morbilidad y mortalidad. El coronavirus SARS-CoV-2 supone el
séptimo coronavirus aislado y caracterizado capaz de provocar infecciones en el ser humano.

Los coronavirus causan infecciéon en los seres humanos y en una variedad de animales,
incluyendo aves y mamiferos como camellos, gatos y murciélagos. Se trata de una enfermedad
zoonodtica, lo que significa que pueden transmitirse de los animales a los humanos. Los
coronavirus que afectan al ser humano (HCoV) pueden producir cuadros clinicos que van
desde el resfriado comun con patrén estacional en invierno hasta otros mas graves como los
producidos por los virus del Sindrome Respiratorio Agudo Grave (SARS) y del Sindrome
Respiratorio de Oriente Proximo (MERS-CoV).

La relaciéon entre los géneros de Coronavlrus y su districuion a nivel de especies, asi como sus
interrelaciones, se reseumen en el Esquema num 1.

Esquema nuim. 1.- Géneros de Coronavirus y su distribuciéon e interelacién (adaptado de Bosch
A. Comunicacién personal).
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Bajo el punto de vista de su estructura, los coronavirus son virus esféricos de 100-160 nm de
didmetro, con envuelta y que contienen ARN monocatenario (ssRNA) de polaridad positiva de
entre 26 y 32 kilobases de longitud. El genoma del virus SARS-CoV-2 codifica 4 proteinas
estructurales: la proteina S (spike protein), la proteina E (envelope), la proteina M
(membrane) vy la proteina N (nucleocapsid). La proteina N estd en el interior del virién
asociada al RNA viral, y las otras cuatro proteinas estdn asociadas a la envuelta viral. La
proteina S se ensambla en homotrimeros, y forma estructuras que sobresalen de la envuelta
del virus. La proteina S contienen el dominio de unidn al receptor celular y por lo tanto es la
proteina determinante del tropismo del virus y ademds es la proteina que tiene la actividad de
fusion de la membrana viral con la celular y de esta manera permite liberar el genoma viral en
el interior de la célula que va a infectar.
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Esquema num. 2.- Coronavirus (OMS, CDC)

Estudios filogenéticos

los estudios filogenéticos revisados, indican que probablemente el virus tanga su origen en los
murciélagos y que de ellos puede pasar al hombre a través de mutaciones o recombinaciones
en un hospedador intermediario, probablemente alglin animal vivo del mercado de Wuhan. Se
ha indicado la posibilidad del pangolin, como intermediario, pero no se ha podido demostrar.

Se consiguid asilar el virus causante de los primeros nueve casos de neumonia en ciudadanos
de Wuham (China), obteniéndose, la secuencia gendmica completa de siete de estas
muestras, mas dos secuencias parciales de las otras dos muestras. Los genomas completos
secuenciados de estos eran practicamente idénticos entre si con un porcentaje de homologia
del 99%, lo que apoya la idea de que es un virus de muy reciente introduccion en la poblacidn
humana. El analisis filogenético de estas secuencias, permite destacar una alta homologia con
virus del género Betacoronavirus, concretamente un 88% de identidad con dos coronavirus
aislados de murciélagos en 2018. Estas secuencias mostraron, sin embargo, una homologia de
secuencia menor con el virus SARS (79%)y el virus MERS (50%).

La diferencia detectada con las cepas identificades como SARS-CoV ha sido considerada como
suficiente para poder clasificar al patégeno actual como 2019-nCoV o mas recientemente
designado como SARS-CoV-2, nuevo miembro del género Betacoronavirus. Podemos destacar
qgue una diferencia notable es que la proteina S del nuevo coronavirus es de mayor longitud
que la relativa en las cepas homdlogas aisldas murciélagos.

Se ha podido demostrar que SARS-CoV, es capaz de entrar en la cél-lula, teniendo como
receptor el enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE-2), una exopeptidasa de membrana
presente en muchas células humanas, destacando su presencia en el epitelio ciliado bronquial
y en los neumocitos tipo Il. Cabe resaltar que estudios recientes, han permitido establecer, la
estructura de la proteina S unida a la proteina ACE-2.

El genoma del virus SARS-Cov-2 es muy estable , dado que se ha podido secuenciar a partir de
104 cepas aisladas de pacientes entre finales de diciembre y mediados de Febrero y las
secuencias poseen un 99.9% de homologia.
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CARACTERISTICAS DE LA ENFERMEDAD ORIGINADA POR EL VIRUS SARS-CoV-2

La enfermedad desencadenada por el SARS-CoV-2, se denomina COVID-19.

Periodo de incubacién e intervalo serial

El periodo de incubacién medio es de 5-6 dias, con un rango de 1 a 14 dias

El intervalo serial medio o tiempo transcurrido entre casos sucesivos de una cadena de
transmisién que presentan el mismo estadio de la enfermedad, calculado hasta el momento
presnetese cifra en: 7,513,4 dias .

Duracién de la enfermedad

El tiempo medio desde el inicio de los sintomas hasta la recuperacion es de 2 semanas cuando
la enfermedad ha sido leve y 3-6 semanas cuando ha sido grave o critica. El tiempo entre el
inicio de sintomas hasta la instauracién de sintomas graves como la hipoxemia es de 1 semana,
y de 2-8 semanas hasta que se produce el fallecimiento.

Numero basico de reproduccién y tasa de atague secundaria

El nimero basico de reproduccién (RO) , que define el promedio de casos secundarios
producidos a partir un caso, calculado mediante modelizacién a partir de datos preliminares
disponibles se ha estimado entre 2-3 (18-20). En el brote de Wuhan el RO fue de 2-2,5. Sin
embargo, este valor es cambiante desde que comienza la epidemia y disminuye con la
aplicacion de medidas de Salud Publica como se ha observado en Whan y el resto de China.

Por causas aun no conocidas,se ha observado que hay eventos con personas infectadas que
muestran una altisima tasa de trasmision del virus frente a otras situaciones en la cual
transmisién es mucho menor .

Casos asintomaticos

Los casos asintomdticos son mas frecuentes en nifios y se ha observado que algunos de ellos
presentan alteraciones radiolégicas pulmonares, como opacidades multifocales y alteraciones
analiticas, como la elevacién de la fosfatasa alcalina.

Informacién epidemioldgica

El 31 de diciembre de 2019, la Comisién Municipal de Salud y Sanidad de Wuhan (provincia de
Hubei, China) informé sobre un grupo de 27 casos de neumonia de etiologia desconocida, con
una exposicion comun a un mercado mayorista de marisco, pescado y animales vivos en la
ciudad de Wuhan, incluyendo siete casos graves. El inicio de los sintomas del primer caso fue
el 8 de diciembre de 2019. El 7 de enero de 2020, las autoridades chinas identificaron como
agente causante del brote un nuevo tipo de virus de la familia Coronaviridae que
posteriormente ha sido denominado SARS-CoV-2, cuya secuencia genética fue compartida por
las autoridades chinas el 12 de enero .

Desde el inicio de la epidemia hasta el 06.03.2020 se han detectado mas de 95.000 casos, de
los cuales mas de 17.000 se han detectado fuera de China y el nimero de fallecidos a nivel
global asciende a mas de 3.300.

Fuente de infeccidn
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La fuente primaria mas probable de la enfermedad producida por el SARS-CoV-2 es de origen
animal. En este momento parece claro que el reservorio del virus es el murciélago, mientras
gue se sigue investigando acerca del animal hospedador intermediario, habiendo controversia
entre el pangoliny otros .

Transmisidn
- Mecanismo de transmision animal-humano

No se conoce hasta el momento, como se produjo la transmision del virus de la fuente animal
a los primeros casos humanos. La hipotesis mds plausible es la que sefiala el contacto directo
con los animales infectados o sus secreciones respiratorias y/o material procedente del
aparato digestivo.

- Mecanismo de transmision humano-humano

La via de transmisidon entre humanos es a través de las secreciones de personas infectadas,
principalmente por contacto directo con gotas respiratorias de mas de 5 micras (capaces de
transmitirse a distancias de hasta 2 metros) y las manos o los fomites contaminados con estas
secreciones seguido del contacto con la mucosa de la boca, nariz u ojos (8). El SARS-CoV-2 se
ha detectado en secreciones nasofaringea, incluyendo la saliva.

Actualmente se desconoce el tiempo de supervivencia de SARS-CoV-2 en el medio ambiente.
Los coronavirus humanos pueden permanecer activos en superficies inanimadas hasta 9 dias,
sin embargo a temperaturas 2302C la supervivencia es mas corta. Se estima que la
supervivencia del SARS-CoV es de varios dias y la del MERS-CoV >48 horas a una temperatura
ambiente promedio (20°C) en diferentes superficies. Los coronavirus humanos se inactivan de
forma eficiente en presencia de etanol al 95% o de hipoclorito sédico en concentraciones
superiores al 0.1%).

La transmisién aérea o por aerosoles (capaz de transmitirse a una distancia de mas de 2
metros) no ha podido ser demostrada en el brote de SARS-CoV-2 en China. Sin embargo se
cree que esta podria ocurrir durante la realizaciéon de procedimientos médicos invasivos del
tracto respiratorio. Durante el brote de SARS de 2003 se pudo detectar la presencia del virus
en el aire de habitaciones de pacientes hospitalizados.

Aunque hay una publicacidn en al que se ha detectado el genoma y el virus infectivo en heces
de personas enfermas, la trasmision a través de las heces es otra hipétesis para la cual no
existe evidencia en esta epidemia hasta la fecha. Las manifestaciones clinicas
gastrointestinales, aunque presentes no son demasiado frecuentes en los casos de COVID-19
(16), lo que indicaria que esta via de transmisidn, en caso de existir, tendria un impacto menor
en la evolucidn de la epidemia.

No hay evidencia suficiente acerca de la transmisidn vertical del SARS-CoV-2, aunque los datos
de una serie de 9 embarazadas indican la ausencia del virus en muestras de liquido amnidtico,
corddn umbilical y leche materna.

- Transmisidon comunitaria y en centros sanitarios

En el brote de China la transmision intrafamiliar fue muy frecuente: en la provincia de
Guandong y Sichuan, con 344 agrupaciones de casos estudiados, el 78-85% ocurrieron en
familias.
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En el inicio de la epidemia, se publicé una alta transmision intrahospitalaria a trabajadores
sanitarios de los hospitales de Wuhan (40%), que luego fue descendiendo (2% en la serie de
Guan). Segun las conclusiones de la misiéon de la OMS en China, una vez se tomaron medidas
de proteccién individual adecuadas, la transmision a sanitarios descendié drasticamente. Entre
los 40.000 trabajadores sanitarios que se enviaron a apoyar a los de Hubei se detectaron
pocos casos de infeccidn que fueron atribuidos a transmisién comunitaria.

-Transmisién a partir de casos asintomaticos

En el anadlisis global del brote en China, la misidn de la OMS sugirié que los casos asintomaticos
tuvieron poca relevancia en la dindmica de la transmisién. En este contexto, se detectaron un
numero minimo de asintomaticos, que posteriormente desarrollaron sintomas. En contraste,
en el barco Diamond Princess, cuarentenado en Japdn, en el que se realizaron pruebas
diagndsticas a 3700 pasajeros, el 50 % de los que tuvieron presultados positivos estaban
asintomaticos. En contextos sin transmisidn comunitaria se han descrito algunos casos en los
gue pudo ocurrir transmision a partir de casos asintomaticos. Inicialmente se describié un caso
de transmisidon a partir de una paciente asintomatica en Alemania, que posteriormente
desarrollé sintomas. En una provincia de China con escasa transmision comunitaria se ha
descrito un agrupamiento intrafamiliar en el que se detectaron varios casos secundarios a
partir de un caso asintomatico procedente de Wuhan. En este agrupamiento, el caso indice, al
igual que el de Alemania se encontraba en periodo prodréomico. Por ultimo, se han descrito
también otros agrupamientos en los que el caso indice estaba asintomatico y permanecié
asintomatico durante el periodo de seguimiento.

Diagndstico de laboratorio

La prueba diagndstica qu permite detectar y amplifica una regién conservada comun a todos
los betacoronavirus es la RT-PCR. Una vez conocida la secuencia genética del SARS-CoV2, se
han desarrollado varias RT-PCR para detectar regiones de SARS-CoV-2 a partir de muestras
respiratorias , que corresponde a frotis nasofaringeos y orofaringeos, lavados nasofaringeos,
lavados boncoalveolares, aspirados traqueales y esputos y también del suero .

Las pruebas seroldgicas disponibles, acualmente no son especificas para el SARSCoV-2 pero si
para los coronavirus.

Recientemente se ha publicado un estudio en el que se demuestra que el virus puede
detectarse y cultivarse a partir de una muestra de saliva.

Carga viral en muestras clinicas

Mediante la técnica de RT-PCR se ha observado que los infectados presentan en su mayoria
una alta carga viral (entre 104 y 108 copias de genoma/ml por muestra nasofaringea o de
saliva). El virus se detecta, por los general, desde el inicio de los sintomas, alcanza su pico
maximo entre los dias 5 y 6, y mayoritariamente baja significativamente o desaparece sobre el
dia 10. No obstante, en algunos casos se han detectado cantidades pequefias de virus hasta 21
dias después del inicio de sintomas. Esta elevada carga viral en nuestras clinicas es uno de los
factores que probablemente influye en la alta transmisibilidad de este virus.
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Muestras recomendadas para analisis y diagndstico

Las muestras recomendadas para el diagndstico en el laboratorio de la Comunidad Autonoma
o el Centro Nacional de Microbiologia (CNM) ante un caso en investigacion son:

Muestras del tracto respiratorio:

a. Superior: exudado nasofaringeo y/o orofaringeo en pacientes ambulatorios.

y

b. Inferior preferentemente lavado broncoalveolar, esputo (si es posible) y/o aspirado
endotraqueal, especialmente en pacientes con enfermedad respiratoria grave.

Si un paciente no tiene signos o sintomas de infeccidn del tracto respiratorio inferior o si la
toma de muestras del tracto respiratorio inferior estd clinicamente indicada, pero no es
posible su recoleccion, se puede optar por estudiar solo las muestras respiratorias de tracto
superior.

Se considera que con una prueba negativa es suficiente para descartar el caso. Sin embargo, si
las pruebas iniciales son negativas en un paciente con una alta sospecha clinica vy
epidemioldgica para SARS-CoV-2 (especialmente cuando solo se han recogido muestras de
tracto respiratorio superior o la muestra recogida inicialmente no estaba tomada
adecuadamente) se repetirdn las pruebas diagndsticas con nuevas muestras del tracto
respiratorio. Se podran extraer muestras adicionales como sangre, orina o heces.

Para la confirmacion en el Centro Nacional de Mcrobiologia (CNM) de casos positivos y casos
no resueltos o no concluyentes se enviaran las mismas muestras que en el apartado anterior.

En los casos confirmados, se enviardn también las siguientes muestras al CNM:

- Pareja de sueros tomadas con al menos 14-30 dias de diferencia, recogiéndose el primer
suero en la primera semana de enfermedad (fase aguda). Si se recoge solamente una Unica
muestra de suero se debe tomar al menos 14 dias después del inicio de los sintomas para
poder confirmar la presencia de anticuerpos especificos.

- Heces y orina. Para confirmar o descartar la excrecidon de virus por vias alternativas a la via
respiratoria en pacientes positivos.

Para dar el alta de los casos confirmados se requerird la obtencidn de resultados de laboratorio
negativos en 2 muestras respiratorias separadas por al menos 24h.

Las muestras respiratorias recomendadas pueden ser modificadas en funcidon de la
informacidn de la se vaya disponiendo en un futuro.

Las muestras clinicas deben ser tratadas como potencialmente infecciosas y se consideran de
categoria B: deben ser tratadas como otras muestras bioldgicas de este tipo vy, si
requierentransporte fuera del centro sanitario o domicilio a un laboratorio, seran
transportadas en triple embalaje por los procedimientos habituales

El envio de muestras al CNM debe ser autorizado por la Autoridad de Salud Publica.

Las muestras deben mantenerse refrigeradas a 42C. El envio al CNM debe hacerse también a
49C,
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Distribucion de la enfermedad por edad v sexo

Segun informacién proporcionada el dia 06.02.2020 se describen las caracteristicas de 1.099
personas que requirieron hospitalizacién. La media de edad fue de 47 afos, 0,9% eran
menores de 15 afios y un 41,9% mujeres.

Gravedad vy letalidad

Los datos sobre gravedad de los casos confirmados han ido variando a lo largo del tiempo, lo
cual es frecuente durante los brotes de enfermedades emergentes, en los que inicialmente se
detectan los casos mas graves y a medida que evoluciona se identifican casos mas leves. Por el
momento la evidencia es limitada por lo que los datos deben interpretarse con precaucion
debido a la actualizacién constante de los mismos.

Hasta la fecha, la proporcién de defunciones entre los casos confirmados ha oscilado en torno
al 3% en China. En los brotes detectados en otros paises se han observado cifras diferentes a
las notificadas en China, siendo mayores en algunos paises como Irdn al comienzo del brote y
menores en otros como Corea del Sur o Singapur, lo que puede responder a diferencias en la
sensibilidad de los sistemas de vigilancia de cada pais. Ademds, ya que las defunciones se
producen al cabo de varios dias desde la notificacién y los casos nuevos se actualizan cada dia,
estos cdlculos deben interpretarse de forma cautelosa. El tiempo transcurrido entre el
diagnodstico y el desenlace (muerte/recuperacion), asi como el grado de infra-notificacion de
los casos, especialmente de los menos graves, varia con el tiempo y entre ciudades y paises,
por lo que una estimacion precisa de la letalidad no es posible en la actualidad (35). En las
primeras dos series publicadas de casos hospitalizados (n=41 y n=99), la letalidad fue 15% vy
11% respectivamente, lo que refleja la situacidn incial de la epidemia que se ha comentado
(16,36). En la serie hospitalaria de 1.099 casos la letalidad ha sido del 1,35% con un 93,6% de
casos aun ingresados, lo que indica que este resultado es muy poco valorable . Mediante
modelizacién se ha estimado una letalidad entre los casos hospitalizados de 14%.

Sintomatologia y evolucion clinica

En el informe de la misidn de la OMS en China se describen los sintomas y signos mas
frecuentes 55.924 casos confirmados por laboratorio, que incluyen: fiebre (87,9%), tos seca
(67,7%), astenia (38,1%), expectoracion (33,4%), disnea (18,6 %), dolor de garganta (13,9%),
cefalea (13,6%), mialgia o artralgia (14,8%), escalofrios (11,4%), nduseas o vomitos (5,0%),
congestidn nasal (4,8%), diarrea (3,7%), hemoptisis (0,9%) y congestidn conjuntival (0,8%).

Las caracteristicas clinicas de los casos, podemos resumirlas en:

Los sintomas mas frecuentes en el momento del ingreso son: fiebre, astenia y tos. El patrén
radiolégico mas frecuente es el infiltrado alveolar.

En relacién con los hallazgos de laboratorio, podemos destacar:

- El principal marcador de inflamacién es la proteina C reactiva.

- Las alteraciones en la coagulacidn, especialmente del dimero D y del tiempo de
protrombina son mas frecuentes en pacientes con mayor gravedad.

- Alrededor de un tercio de los casos también han presentado marcadores positivos de
citolisis hepatica.

- La linfopenia grave ha sido el hallazgo hematolégico mas frecuente en los pacientes
criticos (mediana 630/mm?) .
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En los casos publicados, la presencia de comorbilidades oscila entre un 23,2% y 51,0%; siendo
la enfermedad cardiovascular (en particular la hipertensidn arterial) y la diabetes las mas
frecuentes entre los hospitalizados, si bien se incluyen casos de distinta gravedad y no son
claramente interpretables.

La duracion desde el inicio de la enfermedad hasta presentar disnea ha sido, de promedio de 5
dias .

Casos pediatricos

En el brote de China se ha observado una tasa de afectacion muy baja en menores de 18 aiios,
aunque en los estudios de contactos se detectaron de forma frecuente. Entre 44.672 casos
confirmados en China, sélo 416 se detectaron en nifios de 0 a 9 afios (0,9%) y 549 en nifios de
10-19 afos (1,2%). Por lo observado en estos casos, la enfermedad ha sido mucho mas leve:
solo 2,5% y 0,2% de los menores desarrollan enfermedad grave o critica. En el brote de China
no se han podido documentar casos de transmisidn de nifios a adultos, Se ha descrito una
clinica leve o ausencia de sintomas, incluso aunque presentarancon carga viral alta.

Casos en mujeres embarazadas

Existen muy pocos datos disponibles de embarazadas afectadas de COVID-19, pero parece que
las embarazadas no son mas susceptibles de infectarse por coronavirus, de hecho este nuevo
coronavirus parece afectar mds a hombres que mujeres.

En algunos casos se ha detectado alteracion del bienestar fetal. El sintoma principal de los
recién nacidos ha sido distrés respiratorio, seguido por fiebre, alteracién de la funcidon
hepatica, taquicardia, vémitos y neumotérax.

Dado el numero limitado de casos, podriamos extrapolar, con mucha reserva que:

- La neumonia en las pacientes embarazadas no parece ser mas grave que en el resto de
grupos de poblacion

- No hay evidencia de la transmisién intrauterina del SARS-CoV-2 en mujeres que adquieren la
infeccidn durante el tercer trimestre de embarazo.

- La infeccidn perinatal por SARS-CoV-2 puede tener efectos adversos sobre los recién nacidos,
como pérdida del bienestar fetal, parto prematuro, distrés respiratorio, trombocitopenia
acompafiado de alteracidn de la funcidn hepdtica e incluso muerte.

Gravedad y complicaciones

La mayor experiencia acerca de COVID-19 procede del brote de China. En este contexto, 80%
de los casos confirmados tuvieron sintomatologia leve a moderada (incluyendo casos de
neumonia leve), 13,8% tuvieron un curso clinico grave (disnea, taquipnea =230/min, saturacion
02<93%, Pa02/Fi02 <300, y/o infiltrados pulmonares de >50% de los campos radioldgicos en
24-48%) y 6,1% presentaron un curso critico (insuficiencia respiratoria, shock séptico y/o fallo
multiorganico). En esta situacién no se pudo determinar el porcentaje de personas
asintomaticas.

De la serie de 1.099 casos hospitalizados, 37 sufrieron distrés respiratorio del adulto, 11 shock
séptico, 6 fallo renal, 1 coagulacion intravascular diseminada y 1 rabdomiolisis, mientras que

10
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en la serie de 99 casos hospitalizados, 23 requirieron ingreso en UCI, 17 sufrieron sindrome de
distrés respiratorio del adulto, 3 fallo renal, 8 dafio pulmonar agudo, 4 shock séptico y 1
neumonia asociada a ventilacién mecanica. En el momento de publicar las series de Wang y
Guan, 58 y 1029 casos permanecian ingresados respectivamente, por lo que las cifras de
letalidad estan subestimadas.

Las coinfecciones por otros virus parecen muy poco frecuentes, mientras que si se describen
ocasionalmente coinfecciones por bacterias y hongos (1 y 4 % respectivamente).

Segun los datos publicados por el CDC de China con un total de 1.023 muertes entre los casos
confirmados (44.672) la letalidad bruta fue 2,3%. El grupo de edad > 80 afios tuvo la letalidad
mas alta de todos los grupos de edad con 14,8%. Los pacientes que no presentaban
comorbilidades tuvieron una tasa de letalidad de 0.9%, frente a los pacientes con
comorbilidades que tuvieron tasas mucho mas altas: 10.5% para aquellos con enfermedad
cardiovascular, 7.3% para diabetes, 6.3% para enfermedad respiratoria crénica, 6.0% para
hipertension, y 5.6% para el cancer. La tasa de letalidad también fue muy alta para los casos
clasificados como criticos (insuficiencia respiratoria, shock séptico y/o disfuncién / fallo
multiorganico) con un 49% .

Directrices generales de tratamiento

1. Inicio precoz del tratamiento de soporte a los pacientes con sindrome de distrés respiratorio
del adulto (SDRA), dificultad respiratoria, hipoxemia o shock.

2. Administrar antimicrobianos empiricos para tratar los posibles agentes etioldgicos del SDRA:
iniciar dentro de la primera hora de tratamiento especialmente para pacientes con sintomas
de sepsis, aunque se sospeche COVID-19. El desescalado o suspensién se realizard en base a
los resultados microbiolégicos y el curso clinico.

3. Administrar un inhibidor de la neuraminidasa sélo cuando hay circulacién local del virus de
la gripe u otros factores de riesgo para gripe como el antecedente de viajes o exposicidn a
virus de la gripe no estacional. El coronavirus no produce neuraminidasa, por tanto, los
inhibidores de neuraminidasa no son efectivos para SARS-CoV-2.

4. No administrar corticoesteroides sistémicos de forma rutinaria para el tratamiento del SDRA
o de la neumonia viral fuera de los ensayos clinicos a menos que sean indicado por otra razén:
una revisién sistematica de estudios observacionales que utilizaron corticoesteroides en
pacientes con SARS no encontré beneficios significativos en la supervivencia, mientras que su
uso si se asocid a efectos adversos como la necrosis avascular, psicosis y diabetes(62). El uso
de corticoides también se ha relacionado con la mayor incidencia de infeccién y el retraso en la
eliminacion del virus de las vias respiratorias inferiores (63,64).

5. El tratamiento debe ser adaptado a las condiciones de cada persona y sus comorbilidades.

Tratamientos especificos en estudio

- Inhibidores de la neuraminidasa

El oseltamivir oral también se esta utilizado ampliamente para COVID-19 o casos sospechosos
en los hospitales de China. Hasta la fecha no existen datos disponibles de que sea efectivo en
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el tratamiento de COVID-19, pero como se ha hecho en otros contextos, dado que estamos en
plena epidemia de gripe estacional, se considera que muchos casos sospechosos podrian
beneficiarse de este tratamiento. Actualmente no estd recomendado su uso y no estd
financiado en nuestro pais, por lo que los inhibidores de la neuraminidasa no deben utilizarse
rutinariamente.

- Analogos de nucledsidos

Los analogos de nucledsidos como la ribavirina y favipiravir también podrian representar una
opcién terapéutica frente a COVID-19. La ribavirina inhibe in vitro el crecimiento de virus tanto
de ADN como de ARN, tales como mixovirus, paramixovirus, arenavirus, bunyavirus, virus del
herpes, adenovirus y poxvirus . El favipiravir ha demostrado su eficacia frente a los virus de la
gripe, West Nile, fiebre amarilla, enterovirus y virus de la fiebre del Valle del Rift entre otros.
Durante el brote de SARS en 2004 la experiencia en 41 casos clinicos tratados con
lopinavir/ritonavir comparados con 111 histéricos tratados con ribavirina mostré grandes
diferencias en la evolucidon clinica adversa (muerte o SADR): 2.4% vs 28.8%, p<0.001,
respectivamente. Por analogia de ambos virus, este tratamiento podria ser eficaz frente a
COVID-19.

El remdesivir se esta considerando como un medicamento de uso potencial para el
tratamiento de COVID-19. En los experimentos en ratones infectados con MERS-CoV se
observé una reduccidn significativa de la viremia frente al grupo control, asi como la reduccion
del dafio pulmonar (68). La eficacia y la seguridad del Remdesivir en pacientes con COVID-19
aun no estd confirmada por investigaciones clinicas(69). En la actualidad, se esta desarrollado
ensayo clinico para la evaluacién de su eficacia en pacientes con COVID-19 y ya se encuentra
registrado (COVID-19 leve a moderado: NCT04252664; COVID-19 grave: NCT04257656).

- Inhibidores de la proteasa

La Comisién Nacional de Salud de la Republica Popular de China en sus directrices de
tratamiento estad suministrando como terapia antiviral el Interferon-a inhalado (5 millones dos
veces al dia) y la combinacién de lopinavir/ritonavir (400mg/100mg dos veces al dia) basados
en el amplio espectro antiviral del interferén a y a la actividad in vitro del lopinavir/ritonavir
frente a COVID-19. Hasta el momento no se tienen datos de la eficacia clinica de estos
tratamientos.

- Anticuerpos monoclonales

Los anticuerpos monoclonales tienen un buen valor terapéutico para las infecciones virales y
podrian llegar a ser medicamentos Utiles en COVID-19, especialmente basados en el estudio
prospectivo aleatorizado y controlado publicado por Mulangu et al encontré que la
administracién del triple anticuerpo monoclonal REGN-EB3 y el anticuerpo monoclonal simple
MAb114 pueden reducir significativamente la mortalidad de los pacientes con Ebola y que se
podria extrapolar a los pacientes con COVID-19(70).

- Otros medicamentos

Actualmente otros medicamentos han mostrado efectividad in vitro frente a SARS-CoV-2,
como el péptido de fusidon (EK1), el abidol (inhibidor de la quinasa), los inhibidores de la
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sintesis de ARN (como el TDF, 3TC), y algunos grupos de antiinflamatorios; sin embargo no
existen ensayos clinicos que lo confirmen.

Desarrollo de vacunas frente al SARS-CoV-2

Las vacunas han demostrado ser muy eficaces para el control de enfermedades infecciosas.
Por ello, desde el inicio de la aparicidn del virus SARS-CoV-2 en humanos se han puesto en
marcha muchas iniciativas con la intencidn de desarrollar, lo mas rapidamente posible,
vacunas seguras y eficaces. La experimentacién previa en modelos animales realizadas con
vacunas frente a los virus SARS y MERS ha mostrado que vacunas basada en la proteina S
inducen anticuerpos que previenen una infeccidn posterior por el correspondiente virus
salvaje . Alguna de las vacunas experimentales frente a SARS y MERS se ensayaron
posteriormente en humanos en ensayos clinicos fase |, que son ensayos que incluyen menos
de 50 personas y sélo permiten aportar datos iniciales de seguridad. Ninguna de estas vacunas
entrdé posteriormente en ensayos de fases 2 y 3, que hubieran permitido valorar la respuesta
inmune inducida y la proteccién conferida frente a la enfermedad, y por eso el desarrollo de
ensayos clinicos en humanos frente al virus SARS-CoV2 empieza practicamente desde cero.

Basados en la experimentacién con los virus SARS y MERS, la mayoria de las vacunas que se
estan desarrollando frente al SARS-CoV-2 estdn basadas en la proteina S, que es la proteina
que se une al receptor celular y media la actividad de fusion de membranas. Entre las
aproximaciones en estudio las vacunas estan basadas en: 1) proteina S recombinante
purificada, bien como proteina completa, como un fragmento o como proteina de fusién; 2)
proteina S expresada in vivo a partir de un virus recombinante, en una aproximacion similar a
la utilizada con las vacunas frente Ebola (77), en los cuales las proteina del virus Ebola se
expresan a partir de un virus de la estomatitis vesicular (VSV Ervebo®) , un adenovirus humano
(Ad3, Ad5 y Ad26) o de chimpancé (ChAd3), o un virus vacunal recombinante (cepa MVA), y 3)
proteina S expresada a partir de una vacuna basada en acidos nucleicos (MRNAs o DNA). Las
vacunas basadas en 4cidos nucleicos son faciles de fabricar y por eso su desarrollo se
encuentra muy avanzado, y casi con toda seguridad empezardn ensayos de Fase | en Abril del
presente afio.

Una dificultad para el desarrollo de las vacunas frente al virus SARS-CoV-2, es que la
experimentacion en animales con vacunas frente a SARS y MERS mostré que alguna de ellas
inducia una respuesta inmune que producia un dafio inmunopatoldgico (caracterizado por
eosinofilia) en los pulmones cuando el animal vacunado se desafiaba con el correspondiente
virus salvaje. Este dafio parece estar relacionado con la induccién de una respuesta inmune de
tipo Th2, y parece ser similar a un fendmeno descrito desde hace tiempo para vacunas de
sarampién y del virus respiratorio sincitial. EIl mecanismo por el cual determinadas vacunas
frente al virus SARS puedan inducir este fendmeno no esta claro y ademds no se sabe cémo
trasladar la repercusién clinica de este efecto observado en animales a humanos. En cualquier
caso el desarrollo clinico de cualquier vacuna frente a virus SARS-CoV-2 debe tener en cuenta
este aspecto. Se estad trabajando muy activamente en desarrollar un modelo animal que
reproduzca la enfermedad humana que produce el SARSCoV-2 donde probar la eficacia e
inmunopatologia inducida por cualquier vacuna experimental antes de ensayarla en humanos.
El hecho de que el virus SARS-CoV-2 tenga como receptor la proteina ACE-2, hace muy
probable que animales transgénicos que expresan este receptor humano sean de gran utilidad
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Definicidn de casos de infeccidon por el nuevo coronavirus (SARS-CoV-2)

Las definiciones estdn basadas en las actuales recomendaciones de OMS, en permanente
revisién y que se iran modificando segun avance el conocimiento epidemioldgico de esta
infeccion.

Se consideraran casos en investigacion de COVID-19 los que cumplan alguno de los siguientes
criterios

A. Cualquier persona con un cuadro clinico compatible con infeccién respiratoria aguda
(inicio subito de cualquiera de los siguientes sintomas: tos, fiebre, disnea) de cualquier
gravedad vy en los 14 dias previos al inicio de los sintomas cumple cualquiera de los
siguientes criterios epidemioldgicos:

1. Historia de viaje a dareas con evidencia de transmision comunitaria. Las areas
consideradas actualmente se pueden consultar en el siguiente enlace:
https://www.mscbs.gob.es/profesionales/saludPublica/ccayes/alertasActual/nCov-
China/areas.htm

2. Historia de contacto estrecho con un caso probable o confirmado.

B. Cualquier persona que se encuentre hospitalizada por una infeccién respiratoria aguda
con criterios de gravedad (neumonia, sindrome de distrés respiratorio agudo, fallo
multiorganico, shock séptico, ingreso en UCI, o fallecimiento) en la que se hayan
descartado otras posibles etiologias infecciosas que puedan justificar el cuadro
(resultados negativos como minimo para un panel de virus respiratorios, incluyendo

gripe).

Estos criterios deben servir como una guia para la evaluacién. Las autoridades de salud publica
valorardn conjuntamente con los profesionales asistenciales el cumplimiento de los criterios
de forma individualizada. Esta informacién podrd evolucionar en funcién de la nueva
informacidn disponible.

A efectos de la definicién de caso, se clasifica como contacto estrecho:

- Cualquier persona que haya proporcionado cuidados a un caso probable o confirmado
mientras el caso presentaba sintomas: trabajadores sanitarios que no han utilizado las
medidas de proteccidon adecuadas, miembros familiares o personas que tengan otro tipo de
contacto fisico similar;

- Cualquier persona que haya estado en el mismo lugar que un caso probable o confirmado
mientras el caso presentaba sintomas, a una distancia menor de 2 metros (ej. convivientes,
visitas);

- Se considera contacto estrecho en un avidn, a los pasajeros situados en un radio de dos
asientos alrededor de un caso probable o confirmado mientras el caso presentaba sintomasy a
la tripulacion que haya tenido contacto con dichos casos.

Procedimiento de notificacion de casos
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Los casos en investigacion deben ser comunicados de forma urgente a los servicios de salud
publica de cada Comunidad Autdnoma (CCAA), que a su vez lo notificaran, de forma urgente al
Centro de Coordinacién de Alertas y Emergencias Sanitarias (CCAES) del Ministerio de Sanidad
y al Centro Nacional de Epidemiologia (CNE) del ISCIII.

Desde el CCAES y el ISCIII (CNE y CNM) se transmitira la informacion a los organismos
nacionales e internacionales seguin proceda.

Estudio y manejo de contactos

El estudio de contactos se realizard en aquellos que cumplen la definicion de contacto
especificada anteriormente. Desde Salud Publica de las CCAA, se enviard diariamente
informacidon agregada sobre el seguimiento de contactos al CCAES y al CNE seglin se
establezca.

Manejo de contactos: Las autoridades de salud publica establecerdn los mecanismos para
realizar la investigacion de los contactos estrechos. El estudio y manejo de contactos
estrechos esta indicado cuando el caso se clasifica como caso probable o confirmado. A estos
contactos se les recogeran los datos epidemioldgicos basicos. Cualquier persona asintomatica
que cumpla la definicién de contacto estrecho debera ser informada y se iniciard una vigilancia
activa, siguiendo los protocolos establecidos en cada CCAA. Estas personas deben estar
localizables a lo largo del periodo de seguimiento. De forma general, es recomendable que
limiten las actividades sociales y los viajes no esenciales. Deben de ser informados de las
precauciones de higiene respiratoria y lavado de manos. Se consideraran contactos casuales a
las personas que hayan estado en el mismo espacio cerrado con un caso mientras era
sintomatico, pero que no cumplan los criterios para ser considerado contacto estrecho. No se
realizard una busqueda activa de estas personas. Si se identificaran personas que puedan
encontrarse en este grupo, se les recomendara una vigilancia pasiva (estaran atentos a la
aparicion de sintomas respiratorios y si es el caso, informaran a salud publica de la forma que
se haya establecido en cada CCAA). Podran llevar una vida normal, en familia, con amigos y, en
general, en el ambito laboral.

En cualquier caso, se realizara una valoracion individualizada de cada situacién, adaptando las
recomendaciones a cada caso especifico teniendo en cuenta el riesgo de exposicidon, aspectos
sociales, culturales o sanitarios que puedan hacer recomendable un cese temporal de las
actividades laborales o la aplicacién de medidas de cuarentena si las Autoridades de Salud
Pudblica asi lo consideran. No se recomienda recogida de muestra de rutina de los contactos.
Si durante los 14 dias posteriores a la exposicion desarrollara sintomas, deberda hacer
autoaislamiento inmediato domiciliario y contactar de forma urgente con el responsable que
se haya establecido para su seguimiento. Estas personas deberdn ser investigadas para
descartar infeccion por SARS-CoV-2 considerandoles caso en investigacion y debiendo
cumplimentarse el formulario correspondiente.

Medidas dirigidas a la prevencién y control de la infeccidn

Los coronavirus se transmiten principalmente por las gotas respiratorias de mas de 5 micras y
por el contacto directo con las secreciones de pacientes infectados. También podrian
transmitirse por aerosoles en procedimientos terapéuticos que los produzcan. Debido a ello,
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las precauciones para el manejo de los pacientes en investigacion, probables o confirmados
por SARS-CoV-2 deben incluir las precauciones estandar, precauciones de contacto vy
precauciones de transmisién por gotas.

En el entorno laboral las medidas preventivas se enmarcan en el Real Decreto 664/1997, de
12 de mayo, sobre la proteccidon de los trabajadores contra los riesgos relacionados con la
exposicién a agentes bioldgicos durante el trabajo y el dafo, si se produce, puede tener la
consideracion legal de contingencia profesional.

Dada la situacion de incertidumbre sobre las caracteristicas de la transmision de este virus, la
situacidon epidemioldgica actual en nuestro pais y el principio de precaucién, las medidas
recomendadas en este momento, que se iran revisando segun se disponga de mads informacién
sobre la enfermedad y su epidemioldgica, son las siguientes:

a) El personal sanitario, de cualquier servicio, debe establecer de forma rapida si un paciente
con Infeccidon Respiratoria Aguda (IRA) cumple los criterios de caso en investigacion de SARS-
CoV-2.

b) En los centros sanitarios, los pacientes que se identifiquen como casos en investigacion
deberdn separarse de otros pacientes, se les pondrda una mascarilla quirdrgica y seran
conducidos de forma inmediata a una zona de aislamiento. El personal que les acompafie
hasta la zona de aislamiento llevara mascarilla quirargica.

c) Los casos en investigacion deben ser aislados a la espera de los resultados de las pruebas
diagndsticas. Si el cuadro clinico no lo precisa y se puede garantizar el aislamiento domiciliario,
estas personas pueden permanecer en aislamiento en su domicilio, no siendo necesario un
ingreso hospitalario.

d) En el momento epidemioldgico actual y de forma general, los casos probables y confirmados
se ingresaran en un hospital en aislamiento de contacto y por gotas.

e) En los casos probables y confirmados en los que la situacién clinica no haga necesario su
ingreso hospitalario, podra valorarse su asistencia y aislamiento domiciliario, valorando tanto
criterios clinicos como las circunstancias del entorno sanitario y social. Se debe garantizar que
las condiciones de la vivienda posibilitan el aislamiento del paciente en una habitacion
individual bien ventilada y el uso de un bafio propio, que el paciente estd plenamente
disponible para las evaluaciones médicas que sean necesarias y que tanto el paciente como sus
convivientes son capaces de aplicar de forma correcta y consistente las medidas bdsicas de
higiene, prevencidon y control de la infeccidn. Los servicios sanitarios proporcionaran al
paciente y sus convivientes todas las indicaciones necesarias.

f) El personal sanitario que atienda a casos en investigacion, probables o confirmados para
infeccién por SARS-CoV-2 o las personas que entren en la habitacion de aislamiento (p. €j
familiares, personal de limpieza...) deben llevar un equipo de proteccion individual para la
prevencion de infeccion por microorganismos transmitidos por gotas y por contacto que
incluya bata resistente a liquidos, mascarilla, guantes y protecciéon ocular antisalpicaduras
(9,10). Aunque por el momento no existe evidencia de transmision aérea se recomienda como
medida de precaucién la utilizacion de mascarilla FFP2.
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g) En los procedimientos que generen aerosoles, que incluyen cualquier procedimiento sobre
la via aérea, como la intubacién traqueal, el lavado bronco-alveolar, o la ventilacién manual, se
deberan reducir al minimo el nimero de personas en la habitacién y todos deben llevar:

- Mascarilla de alta eficacia FFP2 o preferiblemente FFP3 si hay disponibilidad. - Proteccién
ocular ajustada de montura integral o protector facial completo. - Guantes. - Batas
impermeables de manga larga (si la bata no es impermeable y se prevé que se produzcan
salpicaduras de sangre u otros fluidos corporales, afiadir un delantal de plastico).

Si hay disponibilidad, se valorara realizar estos procedimientos en habitaciones de presién
negativa.

h) Se debe cumplir una estricta higiene de manos antes y después del contacto con el paciente
y de la retirada del EPI.

i) Es importante identificar a todo el personal sanitario que atiende a los casos en
investigacion, probables o confirmados de infeccién por nuevo coronavirus. El riesgo deberd
ser valorado de forma individualizada. Si no se han cumplido las medidas de precaucién, seran
considerados contactos estrechos y se manejaran como tales.

j) Cuando sea necesario realizar el transporte del paciente, se realizard en una ambulancia con
la cabina del conductor fisicamente separada del area de transporte del paciente. El personal
que intervenga en el transporte debera ser informado previamente y debera utilizar equipo de
proteccion individual adecuado (punto f). Una vez finalizado el transporte se procedera a la
desinfeccién del vehiculo y a la gestion de los residuos producidos (puntos |y m).

k) Los trabajadores sanitarios que recogen muestras clinicas deben llevar el Equipo de
Proteccién Individual adecuado: para la extraccion de sangre y toma de muestras que no
generan aerosoles seguir las recomendaciones del apartado f, para muestras que generan
aerosoles seguir las recomendaciones del apartado g. El majo de muestras para la realizacion
de analiticas de rutina en el laboratorio (por ejemplo hemograma o bioquimica) se realizara de
la forma habitual aplicando las precauciones estandar de control de la infeccién.

I) Se deben seguir los protocolos de descontaminacién, mantenimiento y eliminacién de
residuos utilizados habitualmente para otro tipo de microorganismos con el riesgo de
propagacion y mecanismo de transmisién similar. Los residuos se consideran residuos de Clase
Il o como residuos Biosanitarios Especiales (se considerardn como residuo Biosanitario
Especial del Grupo 3, similar a la tuberculosis).

m) Se debe realizar la limpieza y desinfeccién de las superficies con las que ha estado en
contacto el paciente y/o sus secreciones. La limpieza y desinfeccién se realizard con un
desinfectante incluido en la politica de limpieza y desinfeccion del centro sanitario. Estos virus
se inactivan tras 5 minutos de contacto con desinfectantes de uso por el publico en general,
como la lejia o con una solucién de hipoclorito sédico que contenga 1000 ppm de cloro activo
(dilucién 1:50 de una lejia con concentracidon 40-50 gr/litro preparada recientemente). El
personal de limpieza utilizara equipo de proteccidn individual adecuado dependiendo del nivel
de riesgo que se considere en cada situacién. Siempre que exista riesgo de crear aerosoles, se
usara seguiran las recomendaciones del apartado f.

n) Las medidas de aislamiento se mantendrdn hasta el cese de los sintomas y la obtencién de
dos resultados de laboratorio negativos en dos muestras respiratorias separadas por al menos
24h.
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0) Un paciente podria excretar virus en heces y/o orina sin tener resultados positivos en sus
muestras respiratorias. Esto debe tenerse en cuenta a la hora de establecer las
recomendaciones al alta.

Se realizarad una valoracion individualizada de cada situacion, adaptando las recomendaciones
a cada caso especifico teniendo en cuenta el riesgo de exposicidn, aspectos sociales, culturales
o sanitarios que puedan hacer recomendable un cese temporal de las actividades laborales o la
aplicacién de medidas de cuarentena si las Autoridades de Salud Publica asi lo consideran. No
se recomienda recogida de muestra de rutina de los contactos.

Si durante los 14 dias posteriores a la exposicion desarrollara sintomas, deberd hacer
autoaislamiento inmediato domiciliario y contactar de forma urgente con el responsable que
se haya establecido para su seguimiento. Estas personas deberan ser investigadas para
descartar infeccién por SARS-CoV-2 considerandoles caso en investigacion y debiendo
cumplimentarse el formulario adjunto.

RECOMENDACIONES PARA TODA LA POBLACION

Las recomendaciones para toda la porblacién, segun la OMS (2020) son las siguientes:
Lavese las manos frecuentemente
Lavese las manos con frecuencia con un desinfectante de manos a base de alcohol o con agua y jabén.

¢Por qué? Lavarse las manos con un desinfectante a base de alcohol o con agua y jabén mata el virus si este esta en
Sus manos.

Adopte medidas de higiene respiratoria

Al toser o estornudar, clbrase la boca y la nariz con el codo flexionado o con un pafiuelo; tire el pafiuelo
inmediatamente y lavese las manos con un desinfectante de manos a base de alcohol, o con agua y jabon.

¢Por qué? Al cubrir la boca y la nariz durante la tos o el estornudo se evita la propagacion de gérmenes y virus. Si
usted estornuda o tose cubriéndose con las manos puede contaminar los objetos o las personas a los que toque.

Mantenga el distanciamiento social

Mantenga al menos 1 metro (3 pies) de distancia entre usted y las demas personas, particularmente aquellas que
tosan, estornuden y tengan fiebre.

¢Por qué? Cuando alguien con una enfermedad respiratoria, como la infeccion por el 2019-nCoV, tose o estornuda,
proyecta pequefias goticulas que contienen el virus. Si esta demasiado cerca, puede inhalar el virus.

Evite tocarse los ojos, lanarizy la boca

¢Por qué? Las manos tocan muchas superficies que pueden estar contaminadas con el virus. Si se toca los ojos, la
nariz o la boca con las manos contaminadas, puedes transferir el virus de la superficie a si mismo.

Si tiene fiebre, tos y dificultad para respirar, solicite atencion médica a tiempo

18



CIENCIE

2

Consell de Collegis
Veterinaris de Catalunya

=~ SHRIVNRIALAA »

TACADEMIA de

Indique a su prestador de atencién de salud si ha viajado a una zona de China en la que se haya notificado la
presencia del 2019-nCoV, o si ha tenido un contacto cercano con alguien que haya viajado desde China y tenga
sintomas respiratorios.

¢Por qué? Siempre que tenga fiebre, tos y dificultad para respirar, es importante que busque atenciéon médica de
inmediato, ya que dichos sintomas pueden deberse a una infeccién respiratoria o a otra afeccion grave. Los sintomas
respiratorios con fiebre pueden tener diversas causas, y dependiendo de sus antecedentes de viajes y circunstancias
personales, el 2019-nCoV podria ser una de ellas.

Manténgase informado y siga las recomendaciones de los profesionales sanitarios

Manténgase informado sobre las Gltimas novedades en relacion con la COVID-19. Siga los consejos de su dispensador
de atencién de salud, de las autoridades sanitarias pertinentes a nivel nacional y local o de su empleador sobre la
forma de protegerse a si mismo y a los demas ante la COVID-19.

¢Por qué? Las autoridades nacionales y locales dispondran de la informacion mas actualizada acerca de si la COVID-
19 se esta propagando en su zona. Son los interlocutores mas indicados para dar consejos sobre las medidas que la
poblacion de su zona debe adoptar para protegerse.

Medidas de proteccion para las personas que se encuentran en zonas donde se estéd propagando la COVID-19
o que las han visitado recientemente (en los Gltimos 14 dias)

M. de los ANGELES CALVO TORRAS
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