Reflexiones sobre el COVID-19 de un epidemidlogo veterinario

8 de abril de 2020

Buenos dias... vamos alla con los comentarios de hoy.

Nacho de Blas

Para variar la curva de prevalencias sigue siendo aburrida. Ademas, han empezado en diferentes
momentos "la competicidon no es tan interesante" (y perdonad por la frivolidad... no olvidemos

gue hay gente muy enferma y muriéndose)
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Dias transcurridos tras 1 caso por millon de habitantes

Asi que vamos con las incidencias, que hoy en Espafia muestra un pequefio incremento (que
perfectamente podria ser consecuencia del efecto fin de semana por retrasos en el diagnéstico y

la notificacion de casos del fin de semanay del lunes).
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Diastranscurridostras alcanzar 1 caso por milldn de habitantes
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Esos repuntes han sido mas marcados en EEUU, y Alemania, y habra que esperar a mafiana para
ver el efecto martes en Reino Unido y Paises Bajos. De momento ltalia sigue con su ritmo
descendente, lo cual ya nos predice lo que va a pasar en Espafia, sin necesidad de modelos
complicados. éPara qué hacer un modelo si los italianos van una semana por delante?

Os pongo la grafica de los indices epidémicos y os comento brevemente que en Espafia llevamos
3 dias por debajo de 0,75 (miento, hoy ha sido 0,76). Eso quiere decir que llevamos varios dias en
fase de regresion. En total 11 dias consecutivos por debajo de 1 o casi (el maximo ha sido 1,04).
Nada que ver con la montafia rusa de Alemania y Paises Bajos. Asi que en principio vamos por el
buen camino, a ver si no lo fastidiamos.
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Antes de seguir con las mortalidades algunas reflexiones sobre la evolucion de nuevos casos, que
estan estrechamente correlacionados con las medidas de confinamiento.

En Reino Unido siguen sin aclararse. Hace cuatro dias volvian a plantearse cancelar el confinamiento
(ahora no sé qué pensaran después de que Boris Johnson esté en la UCI con covid-19).

“Reino Unido valora de nuevo exponerse al virus para crear inmunidad” por Lorena Martin
https://www.economiadigital.es/politica-y-sociedad/reino-unido-valora-de-nuevo-
exponerse-al-virus-para-crear-inmunidad 20050713 102.html

Pero al dia siguiente, dicen lo contrario: que hay que endurecerlo, sobre todo después de que
medio pais se haya ido de excursién al parque y a la playa. Veremos qué pasa con las curvas de
incidencia el jueves y el viernes.

“El Gobierno britdnico amenaza con endurecer el confinamiento después de un fin de semana
de parques repletos de gente” por Cristina Casero
https://www.publico.es/sociedad/reino-unido-covid-19-gobierno-britanico-amenaza-
endurecer-confinamiento-despues-semana-parques-repletos-gente.html|

Y eso que avisaron hasta con carteles. Por cierto, ¢habéis visto algin cartel informativo por las
calles de Espafia acerca de medidas y recomendaciones para hacer frente a la pandemia? Yo
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ahora mismo no recuerdo ninguno, y una accion fundamental en cualquier situaciéon de catastrofe
es hacer una buena labor para formar y concienciar a la poblacién.
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En cualquier caso, la salida campestre dominical de los britanicos es otro ejemplo mas de la
famosa disciplina y responsabilidad social anglosajona... Como dice el refran “Unos cardan la lana
y otros se llevan la fama”.

Porgue en esta pelicula los malos y torpes somos los espafioles y los italianos, aunque quizas
habria que reflexionar un poco sobre la situacién. Y precisamente eso es lo que hace Alex Arenas,
catedratico de Ciencias de la Computacién y Matematicas de la Universidad Rovira i Virgili en el
siguiente articulo:

“éPor qué Italia y Espafia?” por Gemma Saura
https://www.lavanguardia.com/internacional/20200405/48314311965/por-que-espana-
italia.html

Tal y como llevo diciendo varios dias hay dos factores clave: el envejecimiento de la poblacién y
la mayor susceptibilidad de las personas mayores (recordad el andlisis con las piramides de edad
que hice el 23 de marzo por la mafiana) y la estructura familiar y costumbres sociales de los paises
mediterrdneos (que también he comentado previamente varias veces).

En este sentido es muy ilustrativa la grafica sobre las diferencias entre Italia y Alemania del
numero de contactos diarios con personas de mas de 70 afios distribuidas por grupos de edad.
Estd claro que en el sur somos mds propensos a la interaccion social que en el norte, y eso
explicaria la rdpida propagacién de la enfermedad, y especialmente al grupo de personas
mavyores.

Y para terminar el comentario de este articulo os pongo tres citas textuales:

"Los expertos advierten que aun no estd claro si los dos paises mediterrdneos van peor o sdlo
primero". Esto refrenda mi opinion de que no solo vamos antes, sino que también vamos mas
rdpido. Eso conlleva que las probabilidades de una segunda onda epidémica en octubre sean
menores en Espafia e Italia.

“lLo que veremos en EE.UU. serd catastrdfico”... Muy bien, ya somos dos con la misma opinién.
Recordad que lo que estamos viendo en EEUU se debe fundamentalmente al efecto de la
epidemia en Nueva York y otras grandes ciudades. Lo peor esta por llegar. El otro dia veia unas
imagenes del trafico aéreo en Europa (casi inexistente) y EEUU (casi igual que antes) y se me
ponia los pelos de punta. Estan dispersando el virus por todo el pais.
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Echad un vistazo a https://nextstrain.org/ncov/global con la opcidn de colorear por pais.

Las variantes norteamericanas (en rojo) se estan extendiendo por todo el mundo. Aunque en
Europa también tendriamos que estar mejor callados. Especialmente ingleses, franceses, belgas
y neerlandeses. Poned el zoom en Europa y veréis a que me refiero.

Y el tercer comentario es sobre el polémico uso de las mascarillas. Precisamente ayer se lo
comentaba a Carol, mi mujer, que a estas alturas ya esta harta de miy del coronavirus. Me decia
gue a ver si se ponian de acuerdo con el uso de mascarillas, que tan pronto decian que iba a ser
obligatorio como que no. Y yo le decia que no pueden poner obligatorio el uso de mascarillas
cuando saben que no hay stock. No hay mascarillas para el personal sanitario, écémo va a haber
para toda la poblacion? Me veo saliendo a la calle con una bufanda en mayo, como proponia hace
un par de dias Donald Trump.

Este es el comentario de Alex Arenas: “Hay que ser negligente o ignorante para decir que no sirven
[las mascarillas]. Lo que pasa es que no hay suficientes porque no se hizo acopio. Claro que sirven.
No tanto para protegerte a ti sino a los demds si eres tu el infectado y no lo sabes”.

No se puede resumir mejor.

Y antes de seguir con las mortalidades, una interesante grafica elaborado con datos de Google
que he encontrado en Twitter (no he encontrado ninguna otra referencia)

“Out and about? Chart” por Ben Schott
https://mobile.twitter.com/dromanber/status/1247403839843696645

Os explico, lo que han hecho es mirar el movimiento de personas a parques, playas, plazas... entre
el 3 de eneroy el 6 de febrero, y han calculado la mediana.
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Google has been tracking our use of public places before and during the pandemic
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Veamos a los irresponsables de Espafia e Italia.

No esta mal... hemos reducido nuestras salidas a esos lugares en mas de un 80%, y eso
considerando que vamos hacia el buen tiempo y lo esperable es que la linea basal hubiera sido


https://mobile.twitter.com/dromanber/status/1247403839843696645

superior (lo tenian que haber hecho con la mediana de la semana equivalente de los afios 2018 y
2019). Asi que mas a nuestro favor. El confinamiento se estd cumpliendo bastante bien.

Veamos a los disciplinados alemanes que tienen la situacion bajo control.

Germany

Curioso incluso van al parque mas ahora que hace unas semanas. ¢y el confinamiento dénde
esta? Excepto unos dias que se redujo un poco (debid salir lloviendo) el resto han aumentado las
salidas. Si el confinamiento no se cumple (segun estos datos), serd que el diagndstico precoz y
masivo estd funcionando para aislar a los infectados lo antes posible.

Seguro que os apetece ver a Reino Unido.

Al principio parece que no se lo tomaron demasiado en serio, pero a finales de marzo parece que
ya estaban asumiendo el confinamiento. Tampoco es tan desastroso como dicen sus politicos.

Y por ultimo, como cortesfa con Elena Layunta, "nuestra" post-doc en Suecia, vamos a ver su
grafica. Y parece que alli esta claro que el confinamiento no existe, tal y como comenté el otro
dia. Pero la evolucion de la pandemia no estd siendo mas grave por las medidas de
distanciamiento social adicionales.




Venga vamos con las curvas de mortalidades. Logicamente seguimos creciendo todos, pero a
ritmos diferentes
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Dias transcurridostras superar 1 muerto por millon de habitantes

Casi mejor nos fijamos en la grafica de muertos diarios, que es mas ilustrativa.
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Dias transcurridostras superar 1 muerto por millon de habitantes

Espafia ha sufrido un pequefio pardn que nos sitUa todavia por encima de Italia en la "clasificacidn
de tiempo compensado", e Italia sigue bajando poco a poco.

Preocupantes los ascensos de Paises Bajos, Reino Unido y EEUU. Ahora mismo algunos medios
de comunicacién culpabilizan a Espafia e Italia por sumar el 40% de los casos... les ruego que
esperen al final de la epidemia para hacer los célculos. Como ya hemos dicho muchas veces vamos
por delante del resto, y por ahora todos estan siguiendo los pasos de Italia, asi que paises grandes
como EEUU, Francia, Alemania y Reino Unido nos superaran en breve en nUmero total de
fallecidos y esas proporciones no se podran utilizar ni como arma arrojadiza ni como excusa de
mal pagador.

Vamos con la gréfica resumen del dia para Espafia (me apetece mucho hacer también la de Italia
para "predecir" como nos va a ir, pero ya son demasiadas graficas incluso para mi).
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Parece que la curva roja y las barras verdes se ha tomado en serio lo del distanciamiento social y
se resiste a tocarse. Vamos a ver si pierden la timidez y mafiana (una vez pasado el efecto martes)
se acercan y podemos celebrar oficialmente la llegada a la cima.

Hoy para terminar os traigo tres referencias.

La primera es una noticia de Heraldo de Aragdn que me dejé ayer sin comentar y donde se
reconoce la labor de mas de 1.500 veterinarios que estan trabajando en Aragén (y 10.000 en
Espafia), no solo en atendiendo a mascotas en clinicas veterinarias, sino también gestionando la
produccion y sanidad de explotaciones ganaderos, inspeccionando mataderos e industrias
alimentarias, elaborando piensos y haciendo diagndsticos en los laboratorios.

“La silenciosa labor de los veterinarios para garantizar la seguridad alimentaria” por Tania Colas
https://www.heraldo.es/noticias/aragon/2020/04/06/la-silenciosa-labor-de-los-
veterinarios-para-garantizar-la-seguridad-alimentaria-1368206.html

La segunda referencia es una magnifica revision sobre el potencial zoondtico de SARS-CoV-2
preparada por nuestros compaferos y amigos del Centro de Vigilancia Sanitaria Veterinaria
(VISAVET) de la Universidad Complutense de Madrid. Aprovecho para mandarles a todos un
abrazo muy fuerte.

“SARS-CoV-2 y animales domésticos” por Marta Pérez-Sancho, Victor Briones Dieste, Elias F.
Rodriguez Ferri, Julio Alvarez Sdnchez y Lucas Dominguez Rodriguez
https://www.visavet.es/es/articulos/COVID-19 SARS-CoV-2 animales domesticos.php

Lo que mds me ha sorprendido del articulo es el concepto de animales doméstico que tienen en
la capital: ¢han metido a un tigre en el listado? Bromas aparte, os recomiendo encarecidamente
su lectura... y por cierto, que yo también habria metido al tigre en el listado. Al fin y al cabo, es
un gato grande... o para algunos los gatos son tigres pequefiitos. Y como decia Victor Hugo "Dios
hizo el gato para ofrecer al hombre el placer de acariciar un tigre." Se la dedico a mi gato Edgar
gue me debe estar pensando extrafiado que hago tantos dias sin salir de "su" casa.

Y por ultimo el articulo estrella de hoy. La noticia original que lei fue esta:

“Cientificos alemanes establecen el momento en que el paciente ya no es contagioso” en El
Comercio
https://www.elcomercio.es/sociedad/cientificos-alemanes-establecen-20200401183152-nt.html
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Pero he preferido buscar el articulo cientifico en el que se basan para "beber directamente de la
fuente".

Wolfel R, Corman VM, Guggemos W, Seilmaier M, Zange S, Miller MA, Niemeyer D, Jones
TC, Vollmar P, Rothe C, Hoelscher M, Bleicker T, Briinink S, Schneider J, Ehmann R,
Zwirglmaier K, Drosten C, Wendtner C. Virological assessment of hospitalized patients with
COVID-2019. Nature, 2020. https://doi.org/10.1038/s41586-020-2196-x
https://www.nature.com/articles/s41586-020-2196-x

Hay que reconocer que los alemanes cuando se ponen a hacer ciencia son unos genios. De
entrada, en Espafia de ese articulo hubiéramos sacado 5 o 6 (hay que engordar el curriculum
como sea).

La cantidad de informacion que ofrece sobre aspectos de epidemiologia cualitativa de la
enfermedad es abrumadora (aungue habrd que contrastarlo con otros articulos... la consistencia
es uno de los criterios basicos en el mundo cientifico).

Empezamos por un hecho muy relevante que en la noticia periodistica omiten: No han detectado
coinfecciones por otros patdgenos frecuentes: coronavirus (HCoV-HKU1, HCoV-OC43, HCoV-
NL63, HCoV-229E), virus influenza A and B, rhinovirus, enterovirus, virus respiratorio sincitial,
virus de parainfluenza humana 1-4, metapneumovirus humanos, adenovirus y bocavirus
humanos.

Asi que se abre un interrogante para ver lo que ocurriria si el paciente tiene otros patdgenos
concurrentes, y como puede agravar el cuadro clinico.

En cuanto al periodo de patencia (tiempo durante el que un infectado es infectante, es decir,
puede transmitir el virus a otras personas). La duracion de periodo de prepatencia menor al de
incubacidn, eso quiere decir los pacientes son muy pronto infecciosos, incluso en la fase preclinica
(algo que contradice lo que se afirmo al inicio de la pandemia). Esto es un argumento importante
para recomendar el uso de mascarillas.

El periodo de patencia finaliza cuando la concentracién virica en muestras nasofaringeas se sitla
por debajo de 100.000 copias, que ya no son particulas infecciosas. Esto ocurre 8 dias desde el
inicio de los sintomas.

Importante diferencia en el diagndstico. Las copias del virus las determinan con RT-qPRC (la
técnica diagndstica que se estd utilizando para confirmar los casos). Pero no todas las copias son
viables... y para eso lo que han hecho son cultivos celulares en linea Vero E6 para demostrar su
viabilidad. Pues parece que por debajo de 100.000 copias no hay virus viables, son solo restos de
particulas viricas.

Ademas, han encontrado que el virus se multiplica no solo en los pulmones, sino también a nivel
nasofaringeo (algo que no se produce en SARS) a pesar de que la baja expresion de receptores
ACE-2. Eso quiere decir que podria haber mas receptores celulares que utiliza el virus. Esto lo han
demostrado viendo las mutaciones del virus a lo largo del tiempo en un mismo paciente en
diferentes muestras (hisopos nasofaringeos, esputos procedentes del pulmdn y heces). Habéis
leido bien, el virus sufre varias mutaciones en un mismo paciente... ya os habia avisado de que
era un virus ARN y que tienen esa mala costumbre (os recuerdo la hipdtesis de la Reina Roja:
"Sequir corriendo para permanecer en el mismo lugar").

Otro hallazgo importante es que es posible que el virus se multiplique en tracto gastrointestinal
(como era de esperar, ya comenté el tropismo por epitelios respiratorios e intestinales en otros
coronavirus que afectan a animales... la analogia es otra herramienta fundamental para la
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investigacion cientifica). Sin embargo, aunque se han detectado copias del virus en heces, parece
ser que no son infecciosos (por cierto, que se han descrito sintomas de diarrea poco frecuentes:
1%). Aunque no es concluyente, porque se han analizado pacientes leves y habria que tomar
muestras de enfermos graves.

Y parece que el virus estd ausente en sangre y orina.

En cuanto a la inmunidad, mediante inmunofluorescencia directa se observa inmunidad cruzada
con los coronavirus humanos estacionales (HKU1, OC43, NL63 y 229E), especialmente OC43.
Habrd que ver si confiere algun tipo de proteccion.

Curiosamente los anticuerpos IgM no aparecen significativamente antes que los IgG, asi que su
utilizacion en pruebas precoces que comentabamos el otro dia deja de tener demasiado sentido.

En cuanto a la seroconversiéon, con respecto al dia de inicio de los sintomas, los primeros
anticuerpos se detectan a los 3-5 dias, a los 7 dias en el 50% de los enfermos y a los 14 dias tras
el inicio de los sintomas en el 100% ya se detectaban los anticuerpos.

Como os decia... nos caen en las manos estos resultados y sacamos un minimo de 5 articulos... y
encima como el tema es actual se nos dispararia el indice H... los colegas del mundo académico
saben a qué me refiero.

Por hoy es suficiente, un abrazo y hasta mafiana. Feliz miércoles santo.

Este documento es la transcripcion casi literal de mensajes enviados por WhatsApp a colegas y amigos, tan sélo se han
corregido algunas faltas ortograficas. No pretende ser ningin documento de referencia, sino tan sélo unas reflexiones
personales sobre la evolucion de la epidemia de COVID-19 en tiempo real. Los datos y resultados que aqui se muestran
no han sido sometidos a ninguna revision por pares, y puede haber errores involuntarios o por causas ajenas a mi
voluntad.

Este documento se distribuye bajo licencia Creative Commons
Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 3.0 Espafia



http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/2.5/es/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/3.0/es/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/3.0/es/

