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EL REGISTRO SEMI-
COVID COMIENZA A
DIVULGAR RESULTADOS
INTERESANTES

En las Gltimas semanas se van cono-
ciendo algunas revelaciones importan-
tes del Registro clinico a escala nacio-
nal SEMI-COVID-19, liderado por la
Sociedad Espanola de Medicina Interna
(SEMI), con datos de mas de 17.000 pa-
cientes con confirmacion de infeccion
por SARS-CoV-2 y que fueron atendidos
por casi 900 médicos internistas en 214
hospitales de todo el pais. Con los datos
de este registro se desarrollan actual-
mente mas de 70 investigaciones que
persiguen comprender en profundidad
la clinica de la patologia.

Uno de los articulos publicados (Rodi-
lla et al., 2020) confirma que la hiper-
tension arterial es la comorbilidad mas
frecuente en los pacientes con CO-
VID-19 grave y que se asocia en ellos

a un mayor riesgo de mortalidad por
cualquier causa, independientemente
de otras comorbilidades, sexo y edad.
Los autores desarrollaron un estudio
retrospectivo, observacional, transver-
sal y multicéntrico, en que analizaron
los datos clinicos de 12.226 pacientes
(media de edad de 67,5 afios, 42,6%
mujeres) que fueron ingresados en

150 hospitales espaiioles, comparando
las caracteristicas clinicas de los que
sobrevivieron frente a las de aquellos
que fallecieron (N= 2.630, 21,5%) por
la enfermedad. Observaron que la
hipertension era la comorbilidad mas
comun (50,9% de los casos) seguida

de diabetes (19,1%) y de fibrilacién
atrial (11,2%). Un analisis multivariable
demostro, tras un ajuste por género,
edad e indices de riesgo por comorbi-
lidades, que la hipertensiéon se muestra
como un factor significativamente pre-
dictivo de todas las causas de morta-
lidad, con independencia de que fuera
tratada previamente con farmacos del
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tipo IECA o ARA-II (los mas amplia-
mente usados) u otros medicamentos.
Destaca el hallazgo, ademas, de que los
pacientes tratados con ARA-II antes de
su ingreso presentaban el menor ries-
go de mortalidad por todas las causas
en comparacion con otros antihiper-
tensivos, con una tendencia a mejorar
la supervivencia a partir de la segunda
semana de estancia hospitalaria. Esto
descarta definitivamente las hipote-
sis planteadas por algunos trabajos al
inicio de la pandemia, que sugerian
que seria conveniente interrumpir el
tratamiento con este tipo de farmacos
por el riesgo de potenciar la suscepti-
bilidad y gravedad de la COVID-19.

Otro estudio retrospectivo del SE-
MI-COVID (Carrasco-Sanchez et al.,
2020), en este caso con datos de 11.312
pacientes hospitalizados no criticos,
ha demostrado que la hiperglucemia
es un fuerte predictor de mortalidad
al ingreso hospitalario, con indepen-
dencia de los antecedentes de diabe-
tes. Del total de pacientes, solo 2.128
(18,9%) tenian diabetes y 2.289 (20,4%)
fallecieron durante la hospitalizacion,
situandose la tasa de mortalidad en

el 15,7% en el subgrupo de pacientes
que presentaban una glucemia de <
140 mg/dl al ingreso, en el 33,7% para
aquellos con 140-180 mg/dl, y en el
41,1% para pacientes con > 180 mg /dl
de glucosa en sangre. Tras un ajuste
por edad, diabetes, hipertension y
otros factores de confusioén, los re-
sultados indican que la hiperglucemia
es un factor de riesgo independiente
de mortalidad (en pacientes con > 180
mg/dl de glucemia basal vs. normog-
lucémicos — HR: 1,50; IC,, 1,31-1,73),
que también se asocia con mayor
necesidad de ventilaciéon mecénica e
ingreso en UCI por COVID-19. Esto
sugiere que la determinacion de la
glucemia y el tratamiento temprano
de la hiperglucemia, en su caso, seran
recomendables en el manejo de todos
los pacientes que sean hospitalizados.

En relaciéon con lo anterior, cabe
mencionar brevemente los resultados
de otro estudio retrospectivo (Yu et
al., 2020) con datos clinicos de 689 pa-
cientes con COVID-19 y diabetes tipo
2 como comorbilidad, procedentes de
una cohorte de 3.305pacientes de la
ciudad de Wuhan (China). Los autores
concluyen que, de forma inesperada,
los pacientes diabéticos tratados con
insulina tienen una tasa de mortalidad
por COVID-19 notablemente mayor
(27,2% vs. 3,5%; HR ajustado= 5,38;
IC,.% 2,75-10,54). Adicionalmente,
observaron que el tratamiento con in-
sulina se asociaba a una potenciacién
de la inflamacion sistémica y el agra-
vamiento del dafio en diversos 6rganos
vitales, por lo que parece prudente
extremar las precauciones cuando los
pacientes diabéticos con COVID-19
sean tratados con insulina.

Por ultimo, se puede destacar un
tercer estudio (Rubio-Rivas et al.,
2020) del SEMI-COVID, derivado de
los datos de una cohorte de 12.066
pacientes (58,5% hombres, edad media
de 67 afos, media de 6,7 dias desde el
inicio de los sintomas), que plantea que
pueden establecerse cuatro grandes
grupos fenotipicos de pacientes que
ingresan con neumonia por COVID-19,
en base a sus caracteristicas clinicas y
sintomatologia. Todos ellos comparten
la triada de manifestaciones compues-
ta por fiebre, tos y disnea. El fenotipo
mas numeroso (8.737 pacientes, 72,4%)
era el de pacientes que solo presenta-
ban esa triada; éstos, junto a quienes,
ademas, tenian vomitos, diarrea y do-
lor abdominal (1.253 pacientes, 10,4%)
son los de peor prondstico y mayor
mortalidad, con tasas de mortalidad
del 24,1% y el 18,6%, respectivamente.
En cambio, los pacientes que presen-
tan sintomas como los de un resfriado
comun -artromialgias, cefalea, dolor
de garganta- (880 pacientes, 7,3%) o
con clara pérdida de olfato y gusto
(1.196 pacientes, 7,3%) son los de mejor
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pronostico (tasas de mortalidad de
4,3% y 14,7%, respectivamente). Estos
hallazgos pueden permitir a los clini-
cos identificar, en base a los sintomas
presentes en el momento de la hospi-
talizacion, los subgrupos de pacientes
con peor pronostico, e instaurar las
medidas de tratamiento mas apropia-
das en cada caso, profundizando en la
idea de una medicina de precision.
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¢LOS ENJUAGUES
BUCALES IMPIDEN
LA TRANSMISION
DEL SARS-CoV-2?

A raiz de la publicacion de algunos
articulos especulativos (por ejemplo,
el de Meister et al., 2020) y algunas
evidencias clinicas previas con otros
tipos de virus respiratorios, desde el
inicio de la pandemia se comenz6 a
plantear en diversos medios la posi-

bilidad de que los enjuagues bucales
con ciertos colutorios —con compues-
tos con actividad antiséptica como
cloruro de cetilpiridinio'- podrian ser
una medida preventiva eficaz frente al
contagio por el SARS-CoV-2; se sugirio
que permitiria reducir la carga viral en
la cavidad oral a corto plazo y podria
ser interesante en situaciones como la
asistencia odontologica o médica en
pacientes con COVID-19. No obstante,
la realidad es que la evidencia dispo-
nible es muy limitada y no se pueden
extraer conclusiones al respecto.

Recientemente se publicaba un arti-
culo (Meister et al., 2020) que trataba
de arrojar luz sobre el asunto. Inves-
tigadores de la universidad estatal de
Pensilvania (EE.UU.) evaluaron diversos
productos comerciales para el en-
juague nasal y bucal de composicion
diversa (por ejemplo, Listerine®, cham-
pu de bebés de Johnson & Johnson,
Betadine® 5%, etc.), a los que se puede
acceder sin prescripcion médica; en
concreto, estudiaron su capacidad

de inactivar los coronavirus humanos
en ensayos in vitro con células Huh7
infectadas, un tipo de linea celular
derivada de higado humano. Dichas
células fueron expuestas en placas de
cultivo a una solucién de los coluto-
rios durante periodos de 30 segundos,
y 1y 2 minutos, tras lo cual se midié
nuevamente la infectividad del virus.
Los principales resultados sugieren
que una solucién al 1% de champt de
bebés para enjuague nasal inactivd mas
del 99,9% de las particulas virales con
un tiempo de contacto de 2 minutos;
de igual modo, varios de los coluto-
rios para enjuague de la cavidad bucal,
como Listerine® y similares, fueron
altamente eficaces en la supresién

de la infectividad del virus en mas del
99,9% (y hasta del 99,99%) incluso con
tiempos de exposicion de 30 segundos.
Los autores sugieren que esa actividad

1 Elcloruro de cetilpiridinio es un agente antiséptico cominmente incluido en colu-
torios, pastas de dientes e incluso aerosoles, que tiene un amplio margen de seguridad
a las concentraciones en que suele presentarse. Ha demostrado una actividad antimi-
crobiana de amplio espectro, incluyendo bacterias, hongos y ciertos virus (hepatitis

B, influenza); algunos estudios in vitro e in vivo han demostrado su actividad frente a
cepas de coronavirus distintos al SARS-CoV-2, sugiriendo que su efecto se media por
lainduccidn de alteraciones en la membrana lipidica exterior del virus, provocando su

ruptura e inactivacion.

puede deberse a la inclusion en los
diversos productos evaluados de com-
puestos con actividad antimicrobiana,
tales como perdxido de hidrogeno al
1,5%, cloruro de cetilpiridinio, euca-
liptol, mentol, metilsalicilato, timol o
povidona iodada, entre otros.

Conviene subrayar que dicho articulo
presenta grandes limitaciones como
para respaldar afirmaciones en el
sentido de que los enjuagues buca-
les/nasales pueden ser eficaces para
reducir la transmision del SARS-CoV-2.
La primera y principal se refiere a la
propia naturaleza del estudio: un en-
sayo bioquimico in vitro, que dificil-
mente puede simular con fiabilidad las
condiciones de la mucosa nasal o bucal
de los seres humanos. Ademas, el virus
empleado no es el SARS-CoV-2 sino

el coronavirus HCoV-229E, causante
de resfriado comtin en humanos, que,
si bien pertenece a la misma familia
que el primero y puede compartir
caracteres genéticos y anatomicos,

no permite extrapolar los resultados
relativos a su inactivacion. Hay que
tener en consideracién, por tltimo,
que el uso excesivamente frecuente o
abundante de colutorios puede dafiar
o irritar la mucosa oral, especialmente
aquellos que contienen cierta cantidad
de alcohol.

En definitiva, parece evidente que atn
se requieren ensayos clinicos pros-
pectivos bien disenados que demues-
tren o refuten el papel real que el uso
de colutorios y enjuagues nasales y
bucales puede tener en la reduccién
de la carga viral en cavidades que son
una potencial fuente emisora o via de
entrada de particulas virales del SARS-
CoV-2. Si se confirmara su eficacia, y
mientras se espera la inmunizacion
con la vacuna, podria ser una medida
profilactica mas (de especial interés en
pacientes con COVID-19 activa o en
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