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RESUMEN

Durante la pandemia provocada por el SARS-CoV-2, agente causal de
la COVID-19, el Departamento de Enfermedades Infecciosas en su brazo
armado o asistencial del Hospital y en su lado mas cientifico en el Centro
de Investigacion Biomédica han puesto su grano de arena para dar luz a
la generacion de conocimiento practico y bdsico necesarios para conseguir
salir de la gran crisis generada. En este articulo se enumeran las diferentes
aportaciones publicadas por los miembros de este equipo multidisciplinar.
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During the pandemic caused by SARS-CoV-2, the causative agent of
COVID-19, the Department of Infectious Diseases formed by its clinical team
together with its more scientific side in the Center from Biomedical Research
of La Rioja have worked hard to generate new knowledge to overcome this
crisis from both a basic and clinic approach. This article summarizes the
different scientific articles published by the members of this multidisciplinary
team.
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El 7 de enero 2020, una investigadora del Departamento de Enferme-
dades Infecciosas del Laboratorio de Patdgenos Especiales - Centro de Rick-
ettsiosis y Enfermedades Transmitidas por Artrépodos Vectores - del Hospital
Universitario San Pedro-CIBIR hacia eco, por el WhatsApp del grupo, de una
alerta de los Centros de Control de Enfermedades de los EEUU. La noticia
alertaba sobre un brote de neumonia de etiologia desconocida en Wuham,
China. Rapidamente, la noticia se fue extendiendo, y en pocos dias, todos
éramos conscientes de esa “nueva enfermedad”. Pocas semanas después
nos enteramos de que el agente productor era un “nuevo” coronavirus de
la familia de los B coronavirus, de los que ya teniamos conocimiento en
el pasado. De hecho, estos agentes ya habian provocado anteriormente la
denominada “Neumonia Asiatica” o “Sindrome Respiratorio Agudo Severo”
(SARS) y el “Sindrome Respiratorio del Oriente Medio” (MERS). También, y
como si no fuera con nosotros, nos fuimos enterando por los medios de
comunicacion del avance y extension imparable de la epidemia por todo
el mundo. En marzo se declar6 la Pandemia actual, que hasta el momento
final de entregar este manuscrito (21 de diciembre de 2021) se ha cobrado
oficialmente la vida de 5.363.783 pacientes y afectado a 275.546.124 perso-
nas en el mundo (https://coronavirus.jhu.edu/map.htmbD.

Al agente causal se le denomind SARS-CoV-2 y a la enfermedad, que
tanto dano y sufrimiento estd provocando, COVID-19 (acréonimo de enfer-
medad por el coronavirus de 2019).

Nuestro Departamento lleva desde los afios 90 dedicindose a las in-
fecciones emergentes, y desde el primer dia que tuvimos conciencia del
problema, todos (clinicos e investigadores) nos volcamos en la asistencia
e investigacion de este grave problema. Siempre puede haber alguien que
pueda decir que se podria haber hecho algo mas, pero el que redacta este
manuscrito, que asumen todos los firmantes del articulo, se llena de orgullo,
tiene la conciencia tranquila y el convencimiento de que se ha trabajado por
encima de nuestras capacidades. Hemos dado lo mejor de cada uno.

Desde los primeros momentos, el trabajo asistencial para los pacientes
ingresados por COVID-19 en las plantas de nuestro hospital fue liderado
por el Departamento de Enfermedades Infecciosas con la ayuda de otros
Servicios-Secciones y de todo el Hospital en funcion de las necesidades.
Todos los datos disgregados por semana de ingreso, sexo, edad, datos de
mortalidad. .., estin disponibles y son de facil acceso en la web del Portal
del Gobierno de La Rioja y no entraremos en su explotacion. En este capi-
tulo presentaremos, a modo de resumen, nuestras contribuciones cientificas
y colaboraciones en estudios y ensayos clinicos multicéntricos.

Uno de los primeros problemas a los que tuvimos que dar respuesta
fue conocer si estibamos tratando correctamente a nuestros pacientes. A
primeros de marzo, habiamos lanzado un protocolo de manejo clinico para
todo el hospital. Nuestras actuaciones derivaban de lo aprendido en el pa-
sado en la lucha contra SARS-CoV y MERS-CoV y de las escasas publicacio-
nes que nos llegaban desde China sobre el SARS-CoV-2 y la COVID-19. Un

ntim. 39 (2021), pp. 63-74

Zubia| 0N 0213-4306




LA INVESTIGACION FRENTE AL SARS-COV-2 Y LA COVID-19 EN EL DEPARTAMENTO DE
ENFERMEDADES INFECCIOSAS DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO SAN PEDRO-CIBIR

farmaco que aparecia en todos los protocolos de actuacion, incluido el del
Ministerio de Sanidad, para pacientes ingresados, era la hidroxicloroquina,
asociada o no, a la azitromicina. Las noticias que llegaban desde diferentes
fuentes y grupos de investigacion eran muy positivas. En nuestro caso, para
reducir la carga de ingresos hospitalarios, en una situacion en la que el hos-
pital estaba muy saturado, se plane6 e implemento, junto a los Servicios de
Urgencias y un dispositivo especial de Hospitalizaciéon a Domicilio (HAD),
una estrategia terapéutica sencilla de administraciéon oral de hidroxicloro-
quina y azitromicina durante 5 dias en mayores de 18 afos, a través de
HAD. El objetivo era evitar ingresos innecesarios sin aumentar el riesgo para
nuestros pacientes. Necesitibamos respuestas y la efectividad de la pauta se
evalu6 tras el reclutamiento de pacientes durante 13 dias. De los casi 600
pacientes atendidos en urgencias por COVID-19 durante los 13 dias evalua-
dos en el estudio, 80 fueron atendidos a través de este dispositivo (HAD).
De ellos, 69 presentaban neumonia (86,2%). Esta estrategia fue segura y util
para reducir la presion de la carga hospitalaria y las complicaciones severas
y/o muerte (Oteo, 2020a).

A pesar de que la COVID-19 estd provocada por un virus, y las infec-
ciones viricas no responden a antibiéticos, en la mayoria de los protocolos
de manejo terapéutico, al menos durante la primera gran onda epidémica,
se aconsejaba el uso de antibidticos de amplio espectro por la elevada pre-
valencia de sobreinfeccion neumocdcica y posiblemente por otras bacterias.
En nuestro protocolo la pauta elegida fue ceftriaxona asociada a azitromici-
na. Nosotros observabamos que muchos pacientes presentaban un antigeno
neumococico positivo en orina y queriamos conocer la prevalencia, caracte-
risticas y el curso clinico de los pacientes con la positividad de este antigeno
en comparacion con los que no lo presentaban. Estudiamos a los pacientes
ingresados entre el 1 de marzo de 2020 y el 30 de abril. Lo primero que nos
llamé la atencion fue la elevada prevalencia de positividad de este antigeno,
ya que de los 1.300 pacientes que ingresaron durante el periodo de estudio
un 10,3% presentaban antigeno positivo. La mayoria de los pacientes mos-
traban un patron radiolégico intersticial de su neumonia y curiosamente era
mas prevalente en mujeres. El presentar un antigeno positivo se relaciono
con una probabilidad mayor de desarrollar un sindrome de distrés respirato-
rio e ingreso en UMI que los que no lo tenian, aunque no hubo diferencias
en la mortalidad. Nuestros datos justificaban el tratamiento empirico con los
antibidticos (Oteo 2020b).

En nuestro Departamento, una de las lineas de investigacion que nos
ha hecho merecedores de un reconocimiento internacional es la investiga-
cion en el campo de las zoonosis. Desde el principio de la epidemia sa-
biamos que el origen del SARS-CoV-2 se encontraba en un virus que tenia
como posible reservorio y origen los murciélagos, pero no sabiamos como
se habia producido el salto de especie y adaptacion al humano (spillover).
La principal teoria es que existen animales intermediarios, tal y como a dia
de hoy sostiene la OMS. El objetivo de nuestro trabajo fue investigar la sus-
ceptibilidad de los animales de compania a la infeccion por SARS-CoV-2 en
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nuestro medio, durante el periodo dlgido de la pandemia (abril-mayo 2020).
Para ello, recogimos muestras de saliva y heces de estos mamiferos, y en-
contramos y comunicamos la primera deteccion en Europa de un gato sano
infectado por el SARS-CoV-2 (Ruiz-Arrondo, 2020). Posteriormente también
lo hemos comprobado en un perro y estamos colaborando en estudio en
visones europeos silvestres. En la actualidad sigue sin conocerse, de forma
definitiva, el papel que las mascotas pueden tener en la pandemia provoca-
da por el SARS-CoV-2. Diferentes estudios han mostrado la susceptibilidad
de diferentes animales a este virus, y experimentalmente se ha logrado la
transmision entre los mismos. También, y como era de esperar, se ha de-
mostrado que estos animales pueden trasmitir el SARS-CoV-2 a los humanos
(visones americanos en cautividad).

Un aspecto que resultaba muy preocupante al principio de la pandemia
y que continta siendo relevante es la evolucion de los pacientes que han
sufrido una neumonia grave asociada a la COVID-19. De hecho, en el mo-
mento del alta muchos pacientes presentaban y presentan, alteraciones per-
sistentes en la funcion pulmonar y datos de inflamacion a este nivel. Lide-
rado por investigadores del Departamento de Enfermedades Infecciosas de
nuestro hospital se llevé a cabo un estudio multicéntrico cuyo objetivo fue
describir, entre otros, la funcion pulmonar en pacientes que se recuperan
de una hospitalizacion por COVID-19. La principal conclusion fue que en la
espirometria se apreciaba un déficit de la difusion del CO, que persistia tras
una media de 104 dias tras el comienzo de los sintomas, y que se asociaba
con los casos mas severos de COVID-19 (Blanco, 2021).

Nadie duda de que la edad avanzada, la hipertension, la obesidad, la
presencia de cardiopatia, de una hepatopatia cronica, presentar neoplasias
activas, y en general las enfermedades que inmunodeprimen, o que pre-
cisan para su control firmacos inmunosupresores son factores asociados
a mal pronéstico en la COVID-19. Estos factores no explicaban el curso
clinico en todos los pacientes y desde el principio se sospechd que existian
factores genéticos que explicarian las diferencias encontradas entre algunos
pacientes. Asi, con el objeto de identificar otros factores de riesgo investi-
gamos si los polimorfismos del gen que codifica la enzima conversora de
la angiotensina G rs4341 y rs4343, que es el principal regulador del sistema
renina-aldosterona-angiotensina, podian explicar las diferencias en la grave-
dad y curso clinico de la enfermedad. Encontramos que presentar estos po-
limorfismos se asociaba con una mayor severidad en pacientes hipertensos
afectos de COVID-19, con independencia del sexo. Los portadores de am-
bos polimorfismos se asociaron también con una mayor mortalidad y mayor
severidad en los pacientes que tenian dislipemia y diabetes mellitus tipo 2.
Como conclusion podemos afirmar que presentar estos polimorfismos po-
dria utilizarse como un marcador predictivo de severidad en pacientes con
hipertension, diabetes o dislipemia (Iniguez, 2021).

Hemos seguido avanzando en el estudio genético de nuestros pacien-
tes ya que sin lugar a dudas es fundamental identificar a las personas que
presentan mayor probabilidad de desarrollar las formas severas de la enfer-
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medad. De hecho, estamos convencidos de que un andlisis robusto de la
expresion génica del paciente infectado por el SARS-CoV-2 que desarrolla
COVID-19 permitira comprender los mecanismos moleculares que subyacen
a la evolucion de la enfermedad y al mal prondstico observado en algunos
pacientes. Por ello, nos planteamos dos objetivos: 1) analizar las variantes
gencéticas que predispongan al paciente a desarrollar las formas severas de
la enfermedad y 2) analizar el transcriptoma sanguineo de pacientes infec-
tados por el SARS-CoV-2 que requieren hospitalizacion frente al de aquellos
que no lo requieren y su estudio a lo largo de la evolucion de la enferme-
dad. Los resultados que se deriven de este proyecto, permitirdin tomar medi-
das especificas de prevencion o tratamiento. La caracterizacion de transcri-
tos o vias de senalizacion asociadas al desarrollo de las formas mas severas
de la enfermedad seran también de interés para la identificacién de dianas
terapéuticas. Como “la union hace la fuerza”y se precisa un elevado nime-
ro de pacientes nos hemos unido al consorcio nacional “Scourge” (proyecto
“Determinantes genéticos y biomarcadores genémicos de riesgo en pacien-
tes con infeccion por coronavirus Sars-CoV-2”) https://www.scourge-covid.
org. De hecho, dentro de este consorcio lideramos dos subproyectos a nivel
nacional. El primero tiene como objeto identificar variantes genéticas que
puedan explicar la mayor predisposicion de algunos pacientes obesos infec-
tados por el SARS-CoV-2 a desarrollar las formas severas de la enfermedad,
independientemente de la carga viral, la edad, el tratamiento farmacologico
y la presencia de otras comorbilidades (COVID-19 y Obesidad). Este sub-
proyecto se estd llevando a cabo en colaboracion con la Universidad de
Ledn y la plataforma de Investigacion Biomédica de La Rioja. El segundo
subproyecto tiene tres objetivos: 7) valorar la fraccion atribuible poblacional
de ingreso hospitalario en UCI por COVID-19 debido al sexo masculino en
comparacion con las mujeres independientemente de la carga viral, la edad,
el tratamiento farmacologico/hormonal y la presencia de otras comorbilida-
des; #1) analizar la secuencia de genes cuya expresion se encuentre regulada
por androgenos, como la ruta del TMPRSS2 y el ERG, moléculas clave en el
cancer de prostata, o la secuencia del receptor ACE2, debido a las conocidas
diferencias existentes entre hombres y mujeres y comparar estos resultados
con el grado de severidad de la COVID-19 vy, finalmente, #ii) investigar el
impacto del tratamiento hormonal en la evolucién de la COVID-19. Indu-
dablemente, los resultados que se deriven de estos trabajos podran ayudar
a comprender mejor la patogenia de la COVID-19, y también guiard en el
disenio de terapias efectivas y de vacunas para una medicina personalizada.

Los mecanismos patolégicos que subyacen en el desarrollo del sindro-
me respiratorio agudo severo provocado por los SARS-CoV no son del todo
conocidos. Para intentar comprender mejor estos mecanismos se exploro
el comportamiento del péptido relacionado con el gen de la calcitonina
(GRPQO). Este péptido tiene efectos angiogénicos, vasodilatadores e inmu-
nomoduladores que podrian mediar en el desarrollo de las lesiones obser-
vadas en la COVID-19. Para dar respuesta estudiamos junto a miembros
del Area de Oncologia del CIBIR los valores séricos del GRCP en personas
infectadas por el SARS-CoV-2 con diferentes grados de severidad. Ademas,
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tuvimos la oportunidad de estudiar mediante inmunofluorescencia la distri-
bucion de uno de los componentes del receptor del GRCP, la proteina modi-
ficadora de la actividad del receptor 1 (RAMP1) en muestras pulmonares de
un paciente fallecido por COVID-19 en colaboracion con el Departamento
de Patologia del Icabn School of Medicine at Mount Sinai, de Nueva York
(NY, USA). Objetivamos que los valores de GRCP se encontraban muy dis-
minuidos en los pacientes con COVID-19 con respecto a los no infectados.
No encontramos asociacion con el sexo, edad, comorbilidades o gravedad
de la COVID-19, pero la diferencia era mayor atn en los pacientes en trata-
miento con inhibidores de la bomba de protones (ej: omeprazol). En cuanto
a la inmunoreactividad de la RAMP1, se encontrd en las células musculares
lisas de los grandes vasos, del arbol bronquial y en los epitelios de las vias
aéreas. También lo encontramos en neumocitos proliferativos de tipo II,
que es un hallazgo frecuente en los pacientes con neumonia asociada a
COVID-19. La conclusion de nuestro estudio sugiere que los niveles bajos
de CGRP podrian tener un impacto negativo en la fisiologia respiratoria
de los pacientes con COVID-19 debido a vasoconstriccion, angiogénesis
inadecuada, menor reparacion epitelial y respuesta inmune defectuosa. Por
lo tanto, restaurar los niveles de CGRP en estos pacientes puede representar
un enfoque terapéutico novedoso para COVID-19 (Ochoa-Callejero, 2021a).
Nuestros hallazgos tuvieron rapida repercusion en otros grupos. No obstan-
te, la FDA ha autorizado un ensayo clinico con un antagonista del GRCP.
Nuestro grupo no esta de acuerdo con esta aproximacion y asi lo hemos
reflejado (Ochoa-Callejero, 2021b).

Nuestro Departamento lleva afios colaborando y siendo parte de las
Redes mds importantes de Investigacion en Patologia Infecciosa de Espana
como la REIPI (Red Espanola de Investigacion en Patologia Infecciosa) o la
Red de Investigacion en SIDA (RIS). Todos sus miembros forman parte tam-
bién de la Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia
Clinica (SEIMC) y bajo los auspicios de estos Grupos, y de otros creados
para investigar en la COVID-19, hemos colaborado y realizado diferentes
proyectos de investigacion. Asi, en los estudios observacionales de cohortes
de pacientes, se han sacado conclusiones muy interesantes que nos han
ayudado a conocer mejor la infeccion y a la toma de decisiones terapéuticas
para nuestros pacientes.

Uno de los estudios que se disend en el seno de la REIPI, evalué un
aspecto muy interesante que ha ayudado a conocer mejor la patogenia de la
COVID-19. Fue el estudio de la cinética de las cargas virales del SARS-CoV-2
en las vias aéreas y en otros tejidos (sangre y heces) en el momento del in-
greso y su relacion con el curso clinico. En este estudio se observo que los
pacientes con SARS-CoV-2 que presentaban ARNemia requirieron de forma
mas frecuente ingreso en la UMI (p = 0,005), presentaban con mas frecuen-
cia sindrome de distrés respiratorio (p = 0,01) con necesidad de ventilacion
mecdnica (p = 0,018), mortalidad (p = 0,007) y desenlace global desfavora-
ble (p = 0,001) que los pacientes en los que no se detectaba. Estos pacientes
frecuentemente presentaban enfermedades crénicas de base como hepa-
topatias cronicas y trasplante de 6rgano solido (Berastegui-Cabrera, 2021).
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En el estudio “Treatment with tocilizumab or corticosteroids for CO-
VID-19 patients with byperinflammatory state: a multicentre cohort study”
(SAM-COVID Study Group, 2021) se obtuvo informacion valiosa sobre la
indicacion de tocilizumab en pacientes afectados del denominado estado
hiperinflamatorio en el contexto de la COVID-19. Nuestra conclusion fue
que los pacientes afectados con este sindrome hiperinflamatorio se podian
beneficiar de este tratamiento. El uso de tocilizumab se asoci6 también con
un menor riesgo de mortalidad en comparaciéon con el uso de otras terapias.
En la actualidad este tratamiento es uno de los pocos tratamientos acepta-
dos junto con los corticoides para el tratamiento de la COVID-19 grave con
sindrome hiperinflamatorio asociado.

En el estudio “Identification and validation of clinical phenotypes with
prognostic implications in patients admitted to hospital” se analizaron datos
de casi 7000 pacientes atendidos durante la primera onda epidémica. El ha-
llazgo fue que mediante una herramienta de facil uso se distinguieron 3 fe-
notipos diferentes en pacientes ingresados que claramente se relacionaban
con la mortalidad. Este hecho ha resultado de gran interés para el manejo
terapéutico y apoyaba la necesidad de seguir investigando los mecanismos
fisiol6gicos que subyacen en estos pacientes para optimizar el tratamiento y
disminuir la mortalidad (REIPI-SEIMC COVID-19 group and COVID@HULP
groups, 2021).

En otro estudio colaborativo multicéntrico en el que se analizaron algo
mas de 6000 pacientes de los hospitales de los Grupos de Estudio COVID-19
Spain y COVID@HULP se validé un modelo de prediccion de mortalidad a
los 30 dias del ingreso que se ha denominado COVID-19 SEIMC score. Fl
modelo utiliza datos clinicos y de laboratorio ficilmente disponibles en la
historia del paciente, y se ha mostrado como una herramienta ttil para pre-
decir la probabilidad de mortalidad a 30 dias con un alto grado de precision
(COVID-19@Spain and COVID@HULP Study Groups, 2021).

Una pregunta que nos hicimos, junto a muchos otros grupos de inves-
tigacion y clinicos, fue si nuestros pacientes infectados por el VIH enferma-
ban de forma mas severa de COVID-19 que el resto de la poblacion vy si los
farmacos antivirales que recibian para el tratamiento de su infeccion tenian
efecto sobre el curso de la enfermedad. Nuestro Departamento lleva mas
de 15 anos en la RIS y en la actualidad se siguen al menos 77,590 pacientes
bajo tratamiento antiretroviral. El estudio mostré una asociaciéon de gran
interés, ya que el riesgo de hospitalizacion fue 20,3 entre los pacientes que
recibian tenofovir alafenamida (TAF) junto a emtricitabina (FTC), de 10,5 en
los que recibian tenofovir disoproxilo (TDF) junto a FTC, de 23,4 en los que
recibian abacavir con 3TC, y de 20,0 para los que recibian otros antivirales.
Ninguno de los pacientes que recibian TDF/FTC tuvo que ingresar en la
UMI o falleci6. Como consecuencia de este estudio se han puesto en marcha
otros estudios para estudiar el efecto anti SARS-CoV-2 del TDF (The Spanish
HIV/COVID-19 Collaboration, 2020).

Otro aspecto que no se conocia objetivamente, y que se ha producido
durante la pandemia ha sido el posible retraso/falta de atencion de otras
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patologias por el gran impacto que ha tenido la COVID-19 en nuestro medio
sanitario. Una de nuestras lineas de trabajo e investigacion, en la que nues-
tro grupo ha aportado conocimiento en los ultimos anos, es la endocarditis
bacteriana y dentro de los Grupos de Ayuda para el Manejo y Estudio de
las Endocarditis (GAMES) y de REIPI nos propusimos conocer qué habia
sucedido con estos pacientes durante la primera onda epidémica. Aunque
con las limitaciones propias del corto periodo de estudio evaluado nuestro
trabajo mostré un descenso en el diagnostico de esta afeccion, mortal sin
tratamiento adecuado en tiempo y forma, de un 33% cuando comparaba-
mos los datos de los primeros meses de 2020 con el mismo periodo de 2019.
Las instrucciones estrictas de quedarse en casa, la posible confusion con la
COVID-19 o la administracion de antibioticos orales sin otras evaluaciones
mas sofisticadas que son necesarias para el diagnéstico de una endocarditis
infecciosa han podido explicar este fenomeno. Las complicaciones y mor-
talidad asociada a endocarditis en este periodo de tiempo también fueron
superiores (31% in 2019 y 61% in 2020) (Escola-Vergé, 2021).

El Departamento de Enfermedades Infecciosas ha participado y/o esta
participando también en diferentes ensayos clinicos, bien para la profilaxis
o para el tratamiento de la COVID-19. El plasma hiperinmune de pacientes
convalecientes se ha utilizado con resultados dispares para el tratamiento de
diferentes infecciones viricas graves con pocas o nulas opciones terapéuti-
cas, incluidas una variedad de infecciones respiratorias agudas graves. Esto
incluye pacientes de las epidemias mas recientes con coronavirus, SARS en
2003 y MERS en 2012, y potencialmente de la actual pandemia de COVID-19.
Con estos antecedentes tuvimos la oportunidad de participar en el estudio
ConPlas-19. Se trataba de un ensayo clinico aleatorizado multicéntrico en
el que evaluamos la terapia con plasma de pacientes convalecientes de
COVID-19 anadido a la terapia estindar frente a la terapia estindar en el
tratamiento de pacientes hospitalizados por COVID-19. Sus resultados se es-
tan analizando en el momento de la redaccion de este capitulo (ConPlas-19,
202D).

Otro de los fairmacos evaluados en un ensayo clinico en el que parti-
cip6 nuestro Departamento fue otilimab, un anticuerpo monoclonal que se
encuentra en estudios en fase III para el tratamiento de la artritis reumatoi-
de. Otilimab, actda uniéndose al receptor del factor estimulante de colonias
granulociticas (GM-CSF) y bloqueando por tanto su produccion. El estu-
dio OSCAR (acréonimo de Otilimab in Severe COVID-19 Related Disease) “A
randomized, double-blind, placebo-controlled, study evaluating the efficacy
and safety of otilimab IV in patients with severe pulmonary COVID-19 re-
lated disease” fue un ensayo clinico en fase II consistente en la adminis-
tracion de otilimab frente a placebo en pacientes con COVD19 moderado-
grave que no respondian a tratamiento estindar (dexametasona) y que se
encontraban en fase “inflamatoria” de la infeccion. Los resultados que aca-
ban de hacerse publicos muestran que es util en los pacientes de 70 afos.
Asi de 180 pacientes de este grupo de edad se observé que el 65,1% de los
mismos estaban vivos y libres de insuficiencia respiratoria 28 dias después
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del tratamiento con otilimab asociado al tratamiento convencional en com-
paracion con el 45,9% de los pacientes que solo recibieron el tratamiento
estindar (p = 0,009) (OSCAR, 2021).

Podriamos seguir escribiendo sobre las colaboraciones actuales. Que-
da claro que, sin una vision multidisciplinar, en la que participen clinicos,
investigadores bdsicos y traslacionales, se tardaria mucho mds tiempo en
generar evidencias cientificas. Asi, es una responsabilidad ser complices en
la generacion del conocimiento. Sin lugar a dudas nos va a ayudar a salvar
vidas y a mejorar la calidad de vida de los ciudadanos.

En conclusion, desde el Departamento de Enfermedades Infecciosas de
nuestro modesto Centro de Investigacion y hospital, hemos contribuido sin
complejos a mejorar el conocimiento de esta grave afeccion. Queda mucha
historia por contar. Actualmente estamos involucrados en otros proyectos
que necesitan financiacion. Todos los que lean este articulo, estarin de
acuerdo. Los investigadores necesitamos el apoyo institucional y sin éste y
sin dedicar recursos economicos serd dificil salir de esta crisis y sobre todo
afrontar las préximas que estin por llegar. Esperamos en un futuro muy
proximo poder comunicar nuevos resultados de las investigaciones que te-
nemos en marcha.
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