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Introduccion

La informacién disponible sobre el impacto de la pandemia de COVID-19 sobre los
enfermos onco-hematoldgicos se centra, generalmente, en determinar la incidencia de
la enfermedad en algunos grupos de pacientes con determinados procesos y en su
pronéstico. Por el contrario, la informacion es escasa sobre el impacto global de esta
situacion en la asistencia, manifestaciones clinicas, proteccién vacunal, costes
econdmicos y otras variables en el conjunto de pacientes con enfermedades hemato-
oncoldgicas.

La Fundacién de Ciencias de la Salud (FCS) pensé que era pertinente, reunir a un grupo
de expertos con distinta orientacion profesional que pudieran arrojar luz sobre aspectos
mas amplios del impacto que la pandemia de COVID-19 ha tenido en estos pacientes.

Los miembros del Patronato de la FCS se plantearon una serie de cuestiones
relacionadas primero con el problema en pacientes con tumores de érgano sélido,
después en pacientes con hemopatias malignas y finalmente con las posibles
soluciones a alguna de las situaciones creadas.

Para ello, se reuni6 a profesionales de la Hematologia, la Oncologia, la Farmacia, la
Etica, la Salud Publica, los Cuidados Intensivos, la Microbiologia, la Medicina Interna,
las Enfermedades Infecciosas y la Gestion sanitaria tratando de abordar estos temas
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con una visidon multidisciplinar y alcanzando un consenso tras la discusién de los
diferentes items.

Las lineas que siguen son el resultado de dichas discusiones en las que, ademas de
revisar la literatura existente, se transmite una opinién colegiada, alli donde no llega la
evidencia cientifica.

PRIMERA PARTE: DIMENSION DEL PROBLEMA EN TUMORES DE ORGANO
SOLIDO

¢Cuantos enfermos con tumores solidos se diagnosticaron en Espafa en 2019?
¢Existen cifras sobre lo ocurrido en 2020 y 2021?

Desgraciadamente no podemos proporcionar cifras precisas que permitan comparar la
incidencia de tumores sélidos en Espana durante el ano 2019 y siguientes, ya que no
existe un registro poblacional de cancer de toda la nacion.

Si hacemos referencia a datos mundiales, el “Global Burden of Diseases, Injuries, and
Risk Factors Study 2019 (GBD 2019)” estima que hubo 23,6 millones de casos nuevos
de cancer en el mundo en 2019 (17,2 millones si se excluye el cancer de piel no
melanoma) y 10,0 millones de muertes por cancer en todo el mundo, con una estimacion
de 250 millones (235-264 millones) de afios vividos con alguna discapacidad (AVAD)
debida al cancer. Desde 2020, esto representd un aumento del 26,3% en nuevos casos,
un aumento del 20,9% en muertes, y un aumento del 16,0% en AVAD. El cancer fue el
segundo causante de muertes, después de las enfermedades cardiovasculares, afos de
vida perdidos y AVAD a nivel mundial en 2019 [1].

La Asociacion Espafiola contra el Cancer (AECC) publicé en 2021 un extenso documento
sobre el impacto del cancer en Espafa, con una aproximacién a la inequidad y los
determinantes sociales [2] que pone los datos sobre cancer en el contexto de nuestros
desequilibrios poblacionales. El documento estimaba el numero de nuevos casos
diagnosticados de cancer en Espana en 2021 en 285.530. De ellos, 119.682 ocurrieron
en mujeres y 165.848 en hombres. La tasa de incidencia global fue de 603 episodios por
100.000 habitantes (496 casos por cada 100.000 mujeres y 715 por cada 100.000
hombres). La incidencia aumentd, como era de esperar, en los intervalos superiores de
edad.

Los tipos de canceres mas frecuentes en nuestra nacién son el colorrectal (14,33%), el
de préstata (12,30%), el de mama (12,02%), el de pulmén (10,37%) y los tumores de la
piel que no son melanomas (7,77%).

La estimacion de mortalidad fue de 231 defunciones por 100.000 habitantes en el afio
2021, de las cuales el 76% ocurrieron en personas de 65 0 mas anos de edad. A la cabeza
de las cifras de mortalidad esta el cancer de pulmén, seguido del cancer colorrectal.

En Espana, se calcula que un 15% de los pacientes ingresados en Unidades de Cuidados
Intensivos sufren cancer de acuerdo con los datos del estudio ENVIN-HELICS [3].

En nuestro pais, en algunas provincias que poseen registro poblacional, también se ha
puesto en evidencia la asociacidon entre el estado socio-econémico y la incidencia de
cancer, como ocurre en otros territorios europeos [4].
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Conclusion

En Espana no se dispone de datos poblacionales de cancer salvo en algunas
regiones y por tanto, no es posible comparar, hasta este momento, la incidencia de
diagnésticos de cancer inmediatamente antes y durante los dos afos de pandemia.

¢Hay evidencia de que los tumores diagnosticados en el periodo de pandemia han
sido detectados en estadios mas avanzados?

Todavia es pronto para afirmar que los tumores diagnosticados en 2020 y 2021 han sido
detectados en estadios mas avanzados que los diagnosticados en afios previos. Se sospecha
que la pandemia ha tenido un efecto tanto en el nimero de casos diagnosticados como en el
estadio de los mismos, pero para disponer de datos reales que permitan constatarlo se debe
esperar, al menos, uno o dos afos, y consolidar los datos de incidencia de 2020 y 2021.

Los datos recogidos por los registros poblacionales de cancer son los Unicos que permitiran
evaluar el impacto de la pandemia en la poblacion general. Esto es asi porque dichos registros
incluyen informacion sobre todos los nuevos diagndsticos de cancer que se producen en una
poblacién, estando libres por tanto de sesgos de seleccion. Los registros poblacionales de
cancer, ademas, permitiran calcular indicadores validos de supervivencia globalmente y por
tipo de tumor, para toda la poblacién, y de forma separada para ambos sexos, por grupos de
edad, estadio tumoral e incluso por otras variables, como el territorio en el que se reside o el
nivel socioeconémico.

Algunos paises y/o regiones que disponian, desde antes del comienzo de la pandemia, de un
Registro de Cancer de Base Poblacional (RCBP), han detectado un descenso en el numero
de casos de cancer diagnosticados durante 2020, y hay alguna evidencia sobre posibles
retrasos diagnosticos que pueden haber tenido como consecuencia diagnosticos en estadios
mas avanzados y una mayor mortalidad [5-8]. Estos datos, sin embargo, deben ser
interpretados con cautela, pues la mayor parte de los registros siguen recogiendo y validando
informacion, y sus resultados son todavia provisionales.

En Dinamarca, por ejemplo, entre marzo y diciembre de 2020 se registraron un 6% menos de
nuevos casos de cancer que en los mismos meses del ano previo, debido, sobre todo, a un
descenso en los casos diagnosticados en los meses de abril y mayo, que no se recuperd en
los meses posteriores [6]. A pesar de este descenso, no se observd un cambio a estadios mas
avanzados de los canceres registrados en los meses posteriores (hasta finales de 2020).
Segun los autores de esta investigacion, la falta de evidencia de cambio a estadios mas
avanzados puede deberse, entre otros motivos, a que en algunos casos los retrasos pueden
haber sido de s6lo meses, lo que dificulta la deteccién de cambios.

Como ya se menciond, la incidencia de cancer esta intimamente ligada con las condiciones
sociales y econémicas tanto en Espafa como en otras naciones europeas[2] [9-11]. Aunque
la pandemia puede haber agravado estas desigualdades, no puede descartarse que el posible
retraso en el diagnéstico haya afectado en mayor o menor medida a toda la poblacion -incluida
la de mayor nivel socioecondmico, dado que la pandemia ha ocasionado demoras en la
atencién sanitaria también por retraso en las primeras consultas por miedo al contacto con el
sistema sanitario por el riesgo de infeccion por COVID-19.
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Conclusion

Al no existir un registro nacional de cancer, es dificil evaluar el impacto de la
pandemia en la deteccion de casos cancer en Espaia en 2020 y 2021 y en el estadio
de los tumores en el momento del diagnéstico. Algunos datos internacionales
permiten suponer que la pandemia puede haber tenido un efecto negativo sobre la
deteccion de cancer en estadios precoces. Es necesario desarrollar un sistema de
vigilancia del cancer a nivel nacional que sea capaz de recoger datos
estandarizados y comparables.

¢Hay evidencia de que los enfermos con tumores soélidos tengan mayor
predisposicion a contraer COVID? ;Es peor Ia respuesta de anticuerpos ante un
episodio de COVID en estos enfermos?

Los pacientes con enfermedad tumoral parecen presentar un mayor riesgo de desarrollar
infeccibn por SARS-CoV-2, un hecho que podria estar en relacibn con factores
relacionados con situaciones de inmunosupresiobn asociadas a tratamientos
antineoplasicos y/o al propio tumor; o bien con la necesidad de estos pacientes de acudir
de forma frecuente al sistema sanitario. Esta afirmacion se basa en una evidencia
cientifica poco solida, existiendo incluso conclusiones y datos discordantes entre
diferentes series de pacientes oncolégicos. Esto es debido a que la inmensa mayoria de
los estudios analizan de forma retrospectiva a cohortes de pacientes oncolégicos, en
ocasiones sin grupo control y con una sobrerrepresentacion de los primeros meses de la
pandemia (marzo-mayo de 2020), momento en el cual la capacidad diagnoéstica de los
distintos sistemas de salud era muy inferior a la actual.

A pesar de todas estas limitaciones, la literatura cientifica actual apunta a que los
pacientes oncolégicos tienen un mayor riesgo a adquirir la infeccién por SARS-CoV-2. En
un meta-analisis realizado sobre estudios que evaluaban pacientes con COVID-19 en
China se estimd una prevalencia de cancer del 1,4% en pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2, prevalencia muy superior a la de poblacién general en China con
neoplasias (0,26%) [12].

Un estudio retrospectivo en EE.UU. con una muestra poblacional de mas de 70 millones
de pacientes y mas de 2.000.000 de pacientes oncolégicos, encontré 16.570 pacientes
con COVID-19 de los cuales 1.200 eran pacientes oncoldgicos. Cuando se realizaba el
analisis por distintos tipos de tumores, eran los pacientes con neoplasias hematolégicas
(leucemia y linfoma no Hodgkin) los que presentaban un mayor riesgo, y en el caso de
los pacientes con tumores de érgano s6lido eran aquellos con neoplasias de pulmén [13].
La mayor incidencia en pacientes afroamericanos sugiere también que diferencias en el
acceso al sistema sanitario, el nivel socioeconémico y el estilo de vida pueden ser también
factores relevantes afiadidos a la propia enfermedad [14].

En un estudio multinacional que abarcaba méas de 1.800.000 individuos de los cuales
23.266 presentaban diagndstico de cancer, los pacientes con neoplasias presentaban un
riesgo mayor (60%) de infeccion por SARS-CoV-2, siendo esta asociacion mayor en
pacientes varones con una edad superior a los 65 afios. El tratamiento con
quimioterapia/inmunoterapia aumentaba el riesgo de infeccién y de hospitalizacién [15].

Contrariamente a los anteriores estudios, un trabajo retrospectivo realizado en ltalia, en
2020, que incluia a mas de 200.000 pacientes con un 10% de enfermos de céancer,
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encontrd una incidencia de COVID-19 menor en los pacientes oncolégicos frente al resto
(11,7% vs 16,2%) [16], pero el disefio de esta estudio, tiene defectos importantes.

Caben menos dudas sobre el mayor riesgo de hospitalizacién y de desarrollo de formas
graves de COVID-19 en enfermos con tumores de 6rgano solido [17].

En lo referente a la respuesta de la inmunidad humoral en pacientes oncoldgicos
infectados por SARS-CoV-2, existen pocos estudios que evallen la respuesta de
anticuerpos tras el desarrollo de COVID-19 en pacientes con cancer. Dicha respuesta
parece estar condicionada por el tipo de neoplasia, el tratamiento antitumoral y el tiempo
transcurrido entre el tratamiento recibido y el episodio de infeccién por SARS-CoV-2.

Al inicio de la pandemia, los primeros estudios que describieron la respuesta de
anticuerpos en pacientes oncolégicos fueron realizados con tests diagndsticos rapidos,
cualitativos y basados en técnicas de inmunocromatografia, con una sensibilidad y
especificidad menor a los test serolégicos realizados mediante plataformas ELISA/CLIA
disponibles en el momento actual.

Dos estudios observacionales, uno realizado en China y otro en Francia, sugerian que la
respuesta humoral desarrollada por pacientes oncoldgicos era menor que en la poblacién
general [18]. Posteriormente, un tercer estudio realizado en ltalia, discrepaba con los 2
anteriores y observaba una respuesta de anticuerpos IgG contra SARS-CoV-2 similar en
pacientes con cancer comparado con un grupo control de trabajadores sanitarios [19].
Los pacientes del estudio francés habian recibido tratamiento citostatico durante las 4
semanas previas, mientras que en el estudio italiano esto ocurrié soélo en el 14% de los
casos. El tratamiento citostatico en las 2-4 semanas previas a la infeccion parece un factor
relevante en el desarrollo de una respuesta humoral deficiente [13, 20].

Otros tratamientos, como los anticuerpos monoclonales anti-CD20 y los pacientes
receptores de trasplante de progenitores hematopoyéticos se asocian con unas menores
tasas de seroconversion. En cambio, parece que tanto los tratamientos inmunoterapicos
con inhibidores del checkpoint, como las terapias hormonales, no inciden en un menor
desarrollo de anticuerpos contra SARS-CoV-2.

En lo referente al tipo de tumor, los pacientes con neoplasias hematolégicas presentan
tasas de seropositividad inferiores en comparacion con aquellos con tumores de 6érgano
solido [21] [22].

El hecho de no desarrollar una adecuada respuesta humoral condiciona en ocasiones
una incapacidad para el aclaramiento viral de SARS-CoV-2, pudiendo presentar los
pacientes persistencia viral prolongada, tanto a nivel sistémico como respiratorio, incluso
durante meses [23, 24].

Conclusion

A pesar de no existir una evidencia robusta, los pacientes oncolégicos parecen
presentar un mayor riesgo de infeccion por SARS-CoV-2.

La respuesta de anticuerpos frente a la infeccidn en pacientes con cancer va a estar
condicionada fundamentalmente por el tipo de neoplasia presente, el tratamiento
recibido y el momento de su administracion.
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ZSon las neoplasias de 6rgano sdlido un factor independiente de mala evolucion
en pacientes con COVID-19?

Los datos disponibles sobre si el cancer es un factor de riesgo independiente de mala
evolucion en pacientes con COVID-19 son contradictorios. Las variables que influyen en
la evolucion incluyen la edad, el estado general de los pacientes en el momento de la
exposicion al virus, las comorbilidades, la agresividad y extensién del tumor y el tipo de
tratamiento administrado durante el periodo de exposicion.

En un estudio reciente [25], se compararon retrospectivamente dos cohortes de pacientes
diagnosticados de infeccion con SARS-CoV-2, una con cancer y otra sin cancer.
Globalmente hubo mayor mortalidad entre los pacientes diagnosticados de cancer, pero
la heterogeneidad de la poblacion oncolégica era muy importante. Cancer activo o en
progresion y tratamiento reciente fueron factores prondésticos significativos en este estudio
y en otros [26, 27].

Otros estudios no han podido identificar si el cancer “per se” es o no un factor de riesgo
independiente de peor pronéstico [28]. Un trabajo sobre una base poblacional numerosa,
realizado en Espafia, ha encontrado que el diagnéstico de cancer, globalmente, se asocio
a mayor mortalidad por COVID, especialmente aquellos de diagndstico reciente [29].

En cualquier caso, la mortalidad de los pacientes oncolégicos ingresados por COVID-19
ha ido disminuyendo en las oleadas sucesivas, lo que probablemente refleja un
diagnéstico mas temprano, un mejor manejo de la enfermedad y los cambios inducidos
en la historia natural de la enfermedad por las vacunaciones y las distintas variantes del
virus [30].

Es importante resefar que, especialmente durante los momentos mas criticos de la
primera oleada, el diagndéstico de cancer era un elemento de cribaje negativo para el
acceso a cuidados intensivos, independientemente del estado general previo a la
infeccion por COVID-19, su estimacién de supervivencia o de la fase de la enfermedad.
Esto condujo a desarrollar unos criterios orientadores de acceso a cuidados intensivos
para pacientes con tumores sélidos publicados, juntamente con otras pautas por el Grupo
Espafiol de Investigacién en Cancer de Mama [31]. La razén basica de esta guia fue evitar
precisamente que el mero diagnéstico de cancer, sin las necesarias consideraciones de
estado general, comorbilidades y expectativas de supervivencia previa, se pudiera
convertir en un factor independiente para la atencién a los pacientes con la consiguiente
repercusion negativa en sus expectativas de curacion de la enfermedad.

Conclusion

No hay datos sélidos que permitan definir con precisiéon si el cancer “per se”
condiciona un peor prondstico de la COVID-19. La mayor mortalidad hay que
considerarla en el contexto de la fase de la enfermedad, los tratamientos recientes
administrados y la presencia de comorbilidades. La oleada de la pandemia en la
que ocurrié el episodio pudo condicionar en los primeros momentos la aplicacion
de medidas restrictivas de terapia intensiva a estos pacientes.
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¢.Responde igual a la vacunacion y esta igualmente protegido un paciente con
cancer que un paciente que no lo tiene?

Las series de la primera parte de la pandemia parecian corroborar el mayor riesgo de
infeccion por SARS-CoV-2 y una peor evolucion de la misma en el paciente oncoldgico
[14, 32-35]. Sin armas curativas para el proceso agudo, la idea de conseguir inmunidad
a través de las vacunas fue la gran apuesta.

Con poca representacion de pacientes tumorales en los ensayos de fase Ill de las
vacunas para COVID-19, parecié evidente incluirlos en los grupos prioritarios de
vacunacion junto a otros grandes inmunodeprimidos, como son los trasplantados de
6rgano sdlido.

La seguridad demostrada de los inmundégenos de ARNm, y la ausencia de virus
replicantes en el resto de vacunas aprobadas, ofrecian garantias de seguridad y mas
ventajas que inconvenientes. Habia que esperar la demostracion de la eficacia y una
tolerancia igual de aceptable que la de la poblacion general. Existian otros colectivos de
mayor incertidumbre sobre todo en lo referente a los tratamientos que recibian
(potenciadores de la inmunidad, células modificadas con funcién inmune...) y en
situaciones clinicas de especial preocupacién (neutropenias, gran inmunodepresion...).

Con dos afios de experiencia en la vacunacion sabemos que, globalmente, el paciente
con cancer tiene una menor respuesta inmune a las vacunas frente a COVID, pero con
un gradiente de eficacia muy pronunciado [36-39].

La respuesta humoral en pacientes oncolégicos, varia desde la normalidad hasta una
situacion de ausencia total de produccion demostrable de anticuerpos. Por otro lado, la
respuesta celular sigue siendo una esperanza de fondo, de la que tenemos menos
conocimiento de su significado en esta enfermedad [40].

El tipo de tumor; su actividad o remision; el tiempo de evolucion; la accion de un
tratamiento antiproliferativo o biolégico activo o el lapso temporal desde que lo recibio el
paciente, son determinantes para construir la respuesta inmune. Otras consideraciones
como la edad y las comorbilidades son importantes, tal como sucede en la poblacién
control [37].

Por la menor respuesta cuantitativa que se constataba en las cohortes de pacientes
con tumores activos y en los trasplantados, han sido justamente estos colectivos en los
que antes se han ensayado las dosis de potenciacion inmune, los “booster” [41, 42]. Las
terceras dosis rescataban de estos colectivos a un 40% de los que no habian
seroconvertido con las dos primeras [43-45]. Por tanto, su pauta estandar de
inmunizacién primaria se ha consensuado en tres dosis de vacuna (3 de ARNm). Para
los que la primera inmunizacion fue de vacunas con vector de Adenovirus serian dos
dosis con la vacuna de Astra-Zenecay un booster con ARNmy 1 6 2 dosis de la vacuna
de Janssen -Ad26.COV2.s- y un booster con vacuna de ARNm.

Los intervalos establecidos entre las dosis se corresponden con las pautas iniciales
recomendadas y las dosis de recuerdo adelantadas a tres meses, dada la baja
respuesta habitual, a las dos iniciales y la necesidad de generar una pronta respuesta.

Con los pacientes tratados con inhibidores de los puntos de control de la inmunidad
(ICls), se temié una mayor incidencia de efectos secundarios, tanto de los que pudieran
producirse por el inmunégeno en si, como por la potenciacibn que sobre la
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autorrespuesta inmune pudieran tener los monoclonales utilizados. El resultado ha sido
una tolerancia equiparable a la poblacion general y solamente mas efectos adversos
autoinmunes inherentes al tratamiento cuando se utilizan mas de un preparado en
combinacion. Esta situacion ya es conocida sin necesidad de la intervencion de las
vacunas. Como con otro tipo de vacunas se ha llegado a plantear la potenciacién inmune
de la respuesta vacunal y la propia frente al tumor [46-48].

La respuesta humoral cuantitativa estd mejor estudiada en las series oncoldgicas que
en la poblacién general. Algunas de las series llegan a analizar los resultados incluso
con estudios de neutralizacioén viral sobre muestra celular y algunos miden parcialmente
la respuesta de la inmunidad celular [49]. El problema es la falta de correlacion con la
eficacia clinica, explicable porque las cohortes ensayadas son de pocos pacientes;
relativamente recientes para que se pueda confrontar su capacidad protectora en la vida
real frente a la infeccion y su gravedad. El cambio de variantes virales y su notable
capacidad de evasion a la inmunidad generada por las vacunas en uso es otro factor de
confusion [50].

La vacunacion sigue siendo el pilar activo mas importante en la lucha contra el COVID-
19y, por tanto, todas las estrategias apuntan a rentabilizar mejor las vacunas de las que
se dispone. Elegir las que se han demostrado mas eficaces, potenciar la mejora con el
espaciamiento de dosis - (mas eficacia y menos toxicidad) - cuando es posible y
combinar los inmunogenos.

Esta en marcha la investigacién en vacunas que induzcan respuesta frente a antigenos
mas estables del virus para dificultar el escape de la respuesta inmune y probar vias de
administracion que bloqueen la entrada del virus por las mucosas, potenciando la
inmunidad de barrera tanto innata como selectiva.

Conclusion

Las vacunas ensayadas frente a SARS-CoV-2 en los pacientes que sufren una
enfermedad tumoral provocan una respuesta humoral positiva aunque con un
gradiente de respuesta muy variable segun el tipo de tumor, su actividad, el
tratamiento y el lapso de tiempo desde que se ha recibido.

Practicamente todas las cohortes estudiadas se han hecho con vacunas de ARNm
y alguna con Ad26.CoV2.s y un booster con ARNm, con resultados similares. La
pauta basica de vacunacion para estos pacientes es de tres dosis.

No hay suficiente evidencia del beneficio de la cuarta dosis ni tampoco existe un
correlato de eficacia clinica con la respuesta humoral.

¢Cudles han sido los cambios en el tratamiento de los tumores soélidos que la
pandemia ha forzado?

Es indudable que la pandemia COVID-19 generé numerosos cambios en todas las
modalidades de tratamiento de los pacientes con cancer, particularmente en los primeros
meses de evolucién, época en que muchos hospitales tuvieron que centrase
esencialmente en el tratamiento de los enfermos COVID, abandonando transitoriamente
otras actividades. La alta incidencia de profesionales sanitarios infectados complicé adn
mas la asistencia oncoldgica. A ello, se sumo la reticencia de muchos pacientes a acudir
a los hospitales por miedo a infectarse. Estas limitaciones afectaron a todos los tipos de
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tratamiento oncoldgico, aunque en diversos grados, como ha puesto de manifiesto la
asociacion americana de investigacion en cancer (AACR) [51].

La cirugia oncoldgica, en general, se detuvo en la mayoria de los centros durante varios
meses, esencialmente por la necesidad de dedicar todas las camas de cuidados
intensivos a los pacientes COVID. El American College of Surgeons recomendo restringir
las cirugias a los centros libres de COVID y demorar las operaciones mas largas cuando
ello era posible [52]. Una excepcion a esta situacion fue la cirugia del cancer de mama,
que se mantuvo en algunos centros que pudieron habilitar areas libres de COVID, dado
que las enfermas usualmente no requieren cuidados intensivos durante el postoperatorio.
El restablecimiento de la cirugia oncoloégica mayor s6lo comenzd a producirse muy
paulatinamente tras la denominada primera ola de la pandemia, pero se mantuvo en
niveles bajos durante muchos meses.

La radioterapia sufrié asimismo de serios problemas organizativos a causa de frecuentes
infecciones de profesionales sanitarios y del miedo de los pacientes a acudir a los
hospitales. Muchos pacientes tuvieron demoras en el tratamiento a causa del impacto
organizativo de la pandemia, en especial en sus primeros meses.

El tratamiento quimioterapico fue suspendido o demorado inicialmente en muchos
pacientes a causa del temor de inducir una inmunosupresion que favoreciera la infeccion
por COVID y/o un empeoramiento de la enfermedad en caso de infeccion. Sin embargo,
esta idea se revisO posteriormente, encontrandose que la quimioterapia per se no
aumentaba el riesgo de infeccion o muerte por COVID en la mayoria de los tumores [53].
Una excepcion a este hallazgo fueron los pacientes con céancer de pulmén (que
usualmente presentan importantes comorbilidades) y los pacientes con neoplasias
hematoldgicas, que reciben tratamientos con corticoides y otros supresores de la
inmunidad celular [54, 55]. En todo caso, muchos pacientes oncoldgicos vieron
suspendido el tratamiento quimioterapico en el primer afio de la pandemia, a causa del
miedo por parte de médicos y pacientes a que este tratamiento pudiera tener
consecuencias negativas para la infeccién, lo que (unido al riesgo de infeccién en el medio
hospitalario) aumentd la reticencia de los pacientes a acudir al hospital. En algunos casos,
el tratamiento quimioterapico intravenoso se substituyé por quimioterapia oral menos
mielosupresora.

Los tratamientos inmunoterapicos antitumorales fueron también inicialmente
considerados potencialmente peligrosos para los pacientes en el contexto de una
pandemia COVID. Este concepto sufrié una profunda revision ulterior, hasta el punto de
haberse considerado que el tratamiento con inhibidores de los “checkpoints” inmunes
podrian ayudar a prevenir la infeccion por COVID [55].

El tratamiento endocrino del cancer de mama hormonosensible localizado, de nuevo
diagnostico, adquiri6 un papel relevante en los centros en los que la cirugia era
problematica. Muchas enfermas recibieron terapia endocrina como tratamiento inicial de
sus canceres operables con el fin de inhibir el crecimiento tumoral hasta que la cirugia de
intencion curativa fuera factible.

Finalmente, los tratamientos de investigacion sufrieron un duro revés durante los primeros
meses de pandemia [51]. Muchos ensayos tuvieron que detener el reclutamiento de
pacientes y modificar el seguimiento de los participantes usando en su lugar métodos
telematicos. En 2020, el inicio de nuevos estudios sufri6 asimismo una enorme caida
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respecto a los afios previos [56]. Esta situacibn comenz6 a mejorar en el segundo
semestre del afio 2020, y se ha normalizado en la actualidad.

Conclusion

El tratamiento oncoloégico sufrié un severo impacto en todas sus modalidades
durante los primeros meses de la pandemia COVID, a causa de la reorganizacion
del sistema sanitario para atender a la avalancha de enfermos COVID, a la
infeccion del personal sanitario, a las ideas preconcebidas acerca de la
peligrosidad de algunos tratamientos y a la reticencia de los pacientes a acudir a
los hospitales por miedo a infectarse. Esta situacién mejoré en el segundo afio de
la pandemia y se ha normalizado en el aino 2022, aunque se asume que las
consecuencias de los cambios ocurridos se dejaran ver durante los préximos
anos.

¢Hay alguna vacuna anti SARS-COV-2 que sea mas adecuada para pacientes con
cancer?

Dado que los pacientes con cancer fueron excluidos de los ensayos clinicos realizados
para desarrollar las vacunas y respaldar su autorizacion de uso, las preguntas sobre si
las vacunas son seguras en esta poblacidn vulnerable y si brindan proteccion adecuada
contra las formas graves de COVID-19 a las personas cuyo sistema inmunitario puede
verse debilitado por diversos medicamentos solo se han podido responder a partir del
uso de las vacunas en poblacion general y en diversos estudios paralelos [57, 58].
Disponemos ya de resultados y datos sélidos que demuestran que la vacunacion contra
la COVID-19 es segura, eficaz y efectiva en pacientes con cancer. La mayoria de los
estudios se han llevado a cabo con vacunas de RNAm y las personas con cancer tienen
una respuesta inmunitaria protectora adecuada a la vacunacién, aunque los titulos de
anticuerpos alcanzados pueden ser menores sin experimentar mas efectos secundarios
que la poblacion general [57] [58].

La evidencia sugiere que una tercera inyeccion de "refuerzo" podria aumentar ain mas
el nivel de proteccién entre esta poblacién de pacientes. Varios estudios han demostrado
que un refuerzo de vacunacién en personas de 60 anos o mas, después de 5 meses
desde que completaron su ciclo de vacunacion, redujo la incidencia de COVID-19 y
enfermedades graves. Las dosis de refuerzo pueden mejorar la respuesta inmunitaria
en pacientes con cancer sin proteccién suficiente después de la segunda dosis [59].

En la Estrategia Nacional de Vacunacion se ha priorizado a todos los pacientes con una
funcién inmunolégica comprometida, incluidos los pacientes con cancer para ser
vacunados. En este grupo (el denominado Grupo 7) se ha empleado siempre una
vacuna ARNm (Pfizer o Moderna) para la primovacunacién. La tercera dosis se ha
considerado integrante de la pauta completa en este grupo y por ello se ha empleado
de nuevo una tercera dosis de vacuna ARNm (Pfizer o Moderna) independientemente
de la pauta inicialmente recibida. En dos revisiones sistematicas [60, 61] se evidencia el
riesgo de mala respuesta inmunoldgica en pacientes inmunodeprimidos, especialmente
los receptores de érganos solidos y los pacientes con neoplasias hematoldgicas. A pesar
de que aun faltan datos al respecto, se indica la necesidad de adoptar estrategias que
traten de potenciar la vacunacién (dosis adicionales de vacunas) y/o emplear
anticuerpos monoclonales como profilaxis pre-exposicion, por ejemplo. En un meta-
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analisis recientemente publicado [62], que incluyd 82 estudios de los que en el 94% se
emplearon vacunas de ARNm se concluyé que tras una dosis de vacuna la tasa de
seroconversion fue inferior al 50% al comparar los resultados con los de pacientes
inmunocompetentes y aumenté moderadamente tras la segunda dosis (60-90% segun
se tratase de pacientes con neoplasia hematoldgica o cancer sélido, respectivamente.
El trabajo publicado incluye una revision sistematica de 11 estudios en los que se
constata que una tercera dosis de una vacuna ARNm se asocia a mayor tasa de
seroconversion entre los pacientes con neoplasias hematologicas o sélidas que
responden mal inicialmente a las dosis previas de vacuna.

Es muy importante considerar el efecto que pueden producir determinados tratamientos
en la respuesta inmune a la vacunacion. Por ello, en algunos casos, debe ajustarse la
pauta individualmente. Se pueden utilizar estrategias como administrar la vacuna entre
ciclos de terapia y después de periodos de espera apropiados para pacientes que
reciben trasplantes de células madre y tratamiento con inmunoglobulina, para reducir
los riesgos y mantener la eficacia de la vacunacion. En situacién de pandemia por la
variante Omicron y habiendo transcurrido ya mas de 5 meses tras la tercera dosis, a
este grupo de poblacion se le ha ofrecido una dosis de refuerzo. En este caso, se emplea
de nuevo una vacuna ARNm (Pfizer, dosis estandar o Moderna, mitad de dosis
estandar).

Conclusion

Disponemos ya de datos sélidos que demuestran que la vacunaciéon contra la
COVID-19 es segura en pacientes con cancer, aunque las personas con cancer
tienen una respuesta inmunitaria protectora no tan adecuada como la de la
poblacion general. La evidencia sugiere que una tercera inyeccion de "refuerzo"
podria aumentar el nivel de proteccion entre esta poblacion de pacientes. Las
vacunas que han mostrado mejores resultados son las de ARNm, por lo que deben
ser consideradas las mas adecuadas en estos momentos.

SEGUNDA PARTE: COVID Y PACIENTE CON HEMOPATIAS MALIGNAS

¢Cual ha sido la incidencia de COVID en pacientes con hemopatias malignas? ¢Ha
supuesto el COVID un retraso en el diagnéstico y tratamiento de estos enfermos?

Las neoplasias hematolégicas son el cuarto grupo de canceres mas frecuentemente
diagnosticado en todo el mundo, con una tasa de incidencia anual de 39,37 por cada
100.000 habitantes en Europa en 2000-2002. Abarcan un grupo heterogéneo de
enfermedades con etiologia, presentacién y prondstico diversos. En la actualidad, la
clasificacién de las neoplasias hematolégicas de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), publicada por primera vez en 2001 y actualizada posteriormente en 2008 y 2016,
es el estandar de oro para el estudio de estas neoplasias. Sin embargo, estos continuos
refinamientos de las definiciones han planteado importantes problemas para que los
registros de cancer basados en la poblacién presenten datos completos y precisos para
todo el espectro de neoplasias hematoldgicas y en particular para las neoplasias
mieloides (NM).

La incidencia real de COVID-19 en enfermos con hemopatias malignas es desconocida,
aunque creemos que ha sido mas baja que en la poblacién general. Solo asi se explica

92

© Todos los derechos reservados - FUNDACION DE CIENCIAS DE LA SALUD



EIDON, n° 57
junio 2022, 57: 81-127
DOI: 10.13184/eidon.57.2022.81-127

La opinién del experto Emilio Bouza et al.

que los primeros articulos que salieron referidos a la primera ola en Espafia estimaran
una incidencia del 0'7-3'9% en estos enfermos [63] cuando en los trabajadores
sanitarios llegé al 11%. Hay varias razones que explican esta menor incidencia, como el
elevado grado de compromiso higiénico-sanitario de estos pacientes, con menor
actividad social, uso habitual de la mascarilla y alejamiento de personas con sintomas
respiratorios. También habria que considerar la posibilidad de infra-diagnéstico por el
alejamiento del hospital que también tuvieron estos pacientes durante los periodos mas
duros de la pandemia. Se desconoce también qué ha pasado en las sucesivas olas de
la pandemia, aunque hay estimaciones personales de que se han ido produciendo casos
de forma constante, pero con un nimero menor de casos graves, probablemente por la
seleccion natural inicial y la llegada de las vacunas. Eso si, la mortalidad ha sido mucho
mas elevada que en otros grupos de la poblacion, llegando al 40°7% en la 12 ola y al
24’8% en la 22 [64].

En lo referente al retraso diagnostico de las neoplasias hematoldgicas los datos de un
grupo espafiol de referencia en biologia molecular hematolégica (Ramén Garcia Sanz,
aportacion personal) que recibe unas 18.000 muestras anuales, sufrié una caida en la
demanda de pruebas del 75% durante el mes de marzo y abril de 2020, aunque luego
se recupero a lo largo del afio para acabar teniendo un descenso global de 1.400
muestras (un 9%) a lo largo del afio 2020 completo. Durante 2021 dicho laboratorio
experimentd un ascenso del 16% respecto a 2020, algo que se aproxima bastante a los
datos arrojados por el estudio de la AECC. Eso si, hay que aclarar que estas variaciones
afectaron sobre todo a leucemia mieloide cronica y sindromes linfoproliferativos
indolentes, sin apenas afectar a leucemias agudas, mieloma multiple y linfomas
agresivos, por lo que las consecuencias reales sobre los pacientes fueron menos
relevantes.

Conclusion

La incidencia de COVID-19 ha sido menor en enfermos hematolégicos que en la
poblacion general, al menos durante la primera ola, aunque la gravedad y
mortalidad han sido superiores.

Ha habido un retraso en los diagnosticos de neoplasias malignas que se puede
cifrar en unos 2 meses y una reduccion en el nimero de diagnésticos que se estima
en un 15% aproximadamente.

.Estan las unidades de ingreso de pacientes hematolégicos mas protegidas de
brotes nosocomiales de COVID?

Probablemente si, debido a la toma de medidas de proteccién adicionales que en estas
unidades se contemplan, aunque no hay clara evidencia de ello. Si bien existe varias
publicaciones de brotes en unidades de trasplante de progenitores hematopoyéticos
(TPH) hay escasa evidencia comparativa de unidades de hematologia frente al resto de
unidades de ingreso hospitalaria [65, 66] . En uno de ellos, no hubo diferencia entre la
unidad de hematologia y otras unidades en la incidencia de casos en un brote
nosocomial [67].

Lo que ciertamente requieren los pacientes hematoldgicos con hemopatias malignas y
receptores de TPH, es una mayor proteccion frente a la infecciéon por COVID-19 dado
su mayor riesgo de desarrollar COVID-19 grave. Es un hecho que los pacientes con
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hemopatias malignas y receptores de TPH tiene una elevada mortalidad asociada al
COVID-19 (20-45%), si bien no todos se pueden considerar dentro de este grupo de
elevada mortalidad, como se tratara mas adelante (50%) [68].

La prevencion de brotes de COVID-19 en estas unidades y la disminucion de su impacto
clinico se ha basado en 3 puntos: medidas de prevencion frente a la infeccidn; deteccion
precoz de los casos; y tratamiento precoz de las infecciones o de los casos de COVID-
19 leve para evitar su progresién a formas mas graves [69].

Las infecciones nosocomiales suponen un 8% (67) (variando de un 4-12%) de los casos
atendidos en el hospital.

Las habitaciones con filiros HEPA y presién positiva ayudan a proteger a los pacientes
de infecciones transmisibles por via aérea como el SARS-CoV-2. No obstante, si el
paciente presenta infeccion por SARS-CoV-2, debe trasladarse a una habitacion sin
HEPA ni presién positiva o desconectarla si es factible, dado que, si el enfermo
permanece en dicha habitacion, y dependiendo del circuito de aire de la unidad, puede
suponer un riesgo para el personal y otros pacientes de la misma.

El personal sanitario y acompafantes/visitantes son la otra fuente posible de infeccién
para los pacientes ingresados. Una de las medidas para prevenir la infeccion nosocomial
es prohibir las visitas y limitar al maximo los acompafantes a los casos imprescindibles.
En los casos que se autorice acompafnante, la realizacion de PCR en exudado
nasofaringeo para SARS-CoV-2 antes de su acceso a la habitacién y la permanencia en
la unidad sin salir de ella durante todo el tiempo, ayudan a minimizar el riesgo de
transmision. Logicamente no deben admitirse acompafiantes con sintomas
sospechosos de COVID-19 y si durante el ingreso los desarrollasen deberan realizarse
estudios diagnosticos mediante técnicas rapidas tanto para SARS-CoV-2 como para
otros virus respiratorios.

Para minimizar la transmision se deben observar escrupulosamente las medidas de
prevenciéon. Estas medidas se deben tomar no solo en el contacto con pacientes, sino
que también con los otros trabajadores sanitarios, en particular al comer o beber juntos.
En la mayoria de casos de adquisicion nosocomial de infeccion por parte de
trabajadores sanitarios, el caso indice es otro trabajador sanitario [70].

Hay que tener en cuenta que durante la primera oleada de infeccion por SARS-CoV-2,
el porcentaje de infecciones asintomaticas eran del 40-50% [71], porcentaje que ha
aumentado con la variante Omicron incluso en vacunados [72]. Por lo tanto, el escrutinio
de sintomas tiene una eficacia relativa en la prevencion de la trasmision ya que mas del
40% de las infecciones son trasmitidas por individuos con infeccion asintomatica [71].

La posible trasmisiéon tanto desde enfermos como desde trabajadores o visitantes
asintomaticos obliga al uso sistematico de mascarillas FFP2 tanto en pacientes como
en sanitarios [73], siguiendo la recomendacién mas reciente del CDC.

La otra medida que contribuye a la disminucion de la transmision es la correcta y
completa vacunacion por SARS-CoV-2 ya que, las vacunas, ademas de para prevenir
la enfermedad disminuyen también el riesgo de infeccion, aunque en menor grado. Por
ello, todo el personal sanitario y acompafantes, si los hay, deben estar completamente
vacunados. La presencia de sanitarios/acompafiantes no vacunados es un riesgo que
no se deberia aceptar en estas unidades.
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Pese a seguir escrupulosamente las medidas de proteccion pueden producirse
infecciones nosocomiales. Por ello el cribado repetido periddico con PCR de todos los
pacientes ingresados en unidades de Hematologia, ayuda a su deteccion precoz y
manejo diferenciado, incluyendo traslado fuera de la unidad y tratamiento precoz. El
cribado periédico del personal sanitario choca con diversas dificultades lo que hace que
en la inmensa mayoria de centros no se aplique.

Si se detecta precozmente infeccidbn por SARS-CoV-2 o COVID-19 leve, ahora
disponemos tanto de anticuerpos monoclonales como de antivirales (orales e
intravenoso) que han mostrado ser eficaces en la prevencion de la progresion a formas
mas graves.

Una medida adicional de proteccién para nuestros pacientes es la profilaxis pre-
exposicion mediante la administracion de anticuerpos monoclonales, Ronapreve
(casirivimab/imdevimab) y Evusheld (cilgavimab/tixagevimab), este ultimo ofrece
proteccion durante >6 meses tras su administracion. Recientemente el Ministerio de
Sanidad ha adoptado unos criterios de administracién de estos monoclonales como
profilaxis pre-exposicion (https://www.aemps.gob.es/la-aemps/ultima-informacion-de-la-
aemps-acerca-del-covid-19/prevencion-frente-a-la-covid-19/farmacos-con-indicacion-
de-profilaxis-preexposicion/).

Conclusion

Probablemente, aunque no hay clara evidencia de ello, las unidades de ingreso de
pacientes hematolégicos/TPH estan mas protegidas de la adquisicién nosocomial
de COVID que otras areas del hospital. Ello se explicaria por el cumplimiento
estricto de las medidas habituales de prevencion de infecciones y la deteccién
precoz de los casos.

¢ Qué sabemos de COVID y Leucemia Mieloide Crénica?

En series publicadas sobre pacientes con enfermedades oncohematolégicas con COVID-
19 la Leucemia Mieloide Cronica (LMC) ha representado entre el 4,1 y el 6.7% de los
casos [74, 75].

Ni la incidencia de COVID-19 ni la evolucién clinica de la enfermedad parecen ser peores
en los pacientes con LMC que en las personas con la misma comorbilidad [76]. Un grupo
italiano ha publicado la experiencia con 8.665 pacientes con LMC de los que 217 (2,5%)
sufrieron infeccion por la COVID-19 [77]. La gravedad de la infeccion fue, en general,
comparable a la observada en la poblacion normal (la mayoria fueron asintomaticos o
padecian la forma leve de la enfermedad, y hasta 170 pacientes no requirieron ingreso
hospitalario). Fallecieron 12 pacientes, con una tasa de mortalidad del 5,5%, inferior a la
encontrada en la literatura disponible sobre otras neoplasias malignas hematolégicas,
pero aun, ligeramente mas alta que en la poblacion italiana general (2 ,97%).

Al igual que en la poblacion general, la edad y los factores de riesgo cardiovascular se
observaron como factores prondsticos adversos en pacientes con LMC. Es importante
sefalar como la infeccion por SARS-CoV-2 se relacion6 con una suspension del
tratamiento en hasta una cuarta parte de los pacientes ingresados y tuvo efectos
negativos en la monitorizacion de los pacientes (prolongacién del tiempo entre
monitorizacién o no optar por estrategias de suspension de tratamiento planificadas).

95

© Todos los derechos reservados - FUNDACION DE CIENCIAS DE LA SALUD



EIDON, n° 57
junio 2022, 57: 81-127
DOI: 10.13184/eidon.57.2022.81-127

La opinién del experto Emilio Bouza et al.

En una serie de dimensiones muy inferiores a la anterior y publicada con casos del
comienzo de la pandemia (estudio global CANDID) se observé una tasa de mortalidad del
13,7% en 110 pacientes diagnosticados de COVID-19 y LMC en julio de 2020. Hay que
destacar que la mayoria de los diagndsticos se realizaron tras ingreso hospitalario [78].

Existen varias posibles explicaciones al hecho de que la LMC no juegue un papel
pronéstico tan adverso como ostras neoplasias oncohematoldgicas. En primer lugar, a
pesar de que es bien conocida la disfuncion del sistema inmune en el momento del
diagndstico de la enfermedad, se ha comprobado cémo tras el tratamiento con inhibidores
de tirosin-cinasa (ITC) esta respuesta inmune es restaurada [79]. En un estudio [80] se
recogieron datos de una gran cohorte de 6.883 pacientes con LMC, y s6lo se confirmaron
12 casos de infeccién por COVID-19, con una prevalencia del 0,17%. Los resultados de
este estudio muestran que la incidencia de la infeccion por COVID-19 es extremadamente
baja en pacientes con LMC tratados con inhibidores de la tirosina quinasa (ITC)

Se sabe que los ITC, lejos de producir inmunodepresién (como ocurre en la mayoria de
los tratamientos utilizados para otras neoplasias), podrian potenciar la respuesta inmune
frente a virus conocidos [81] (y que presumiblemente pudiera ocurrir frente al SARS-CoV-
2). Igualmente, se ha comprobado como la respuesta inmune humoral es robusta en
pacientes con LMC, tanto tras la infeccion por la COVID-19 como tras la vacunacion. Un
estudio realizado en 62 pacientes con LMC en tratamiento con ITC observo tasas de
seroconversion en 96% de los pacientes, siendo la duracion de la respuesta inmune
similar a la de sujetos sanos [82]. EI mismo grupo mostré como la mayoria de pacientes
con LMC con adecuada respuesta humoral tras la vacunaciéon presentaban respuesta de
anticuerpos neutralizantes [77]. Cuando se ha comparado la respuesta inmune humoral
entre sujetos con distintas neoplasias mieloproliferativas, se ha observado la mayor tasa
de seroconversién en pacientes con LMC [77]. Por ultimo, nuestro grupo ha mostrado
recientemente como la respuesta inmune celular medida mediante estudios de
citotoxicidad celular directa (CCD) frente a células Vero E6 infectadas con SARS-CoV-2
es superior en pacientes con LMC frente a ostras neoplasias hematolégicas siendo muy
similar a la de sujetos sanos (figuras 1y 2)[83, 84].
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Figure 1. Levels of IgGs against SARS-CoV-2 in the different groups of patients and against healthy donors.
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Conclusion

En pacientes con leucemia mieloide crénica (LMC), ni la incidencia ni la gravedad
de la COVID-19 parece superior a la de la poblacion con la misma comorbilidad. No
hay evidencia de la necesidad de suspender los Inhibidores de la Tisosin Cinasa en
estos pacientes cuando adquieren COVID-19. La respuesta inmune inducida por
vacunas parece comparable a la de la poblacién general.

¢ Cual es la situacion de la COVID-19 en pacientes con Mieloma multiple?

Los pacientes con mieloma multiple (MM) por su inmunodeficiencia multifactorial tienen
un riesgo elevado de infecciones causadas por distintos agentes etiolégicos que
constituyen, en ellos, una causa importante de morbilidad y mortalidad [85-87]. Los virus
se han demostrado, en estudios recientes, una etiologia frecuente de infecciones en
pacientes con MM, particularmente los que afectan al tracto respiratorio [87, 88].

No ha sorprendido, por tanto, que los pacientes con MM sean una poblacién
particularmente vulnerable a la infeccion por SARS-CoV2, con alto riesgo de mala
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evolucién, entendiendo por ello la necesidad de hospitalizacion y el riesgo de muerte
[89, 90].

Martinez-Lépez et al. [91, 92] utilizando tres grandes bases de datos de pacientes con
MM (Hospital 12 de Octubre, EMEA, Red Global) han demostrado que el primer impacto
de la pandemia ha sido que el numero de nuevos diagnésticos de MM fue
estadisticamente menor en 2020 que en 2019.

La incidencia de COVID-19 fue mayor en pacientes con MM que en otros grupos de
poblacion y la mortalidad en ellos fue muy superior a la de la poblaciéon general,
situandose alrededor del 32%. [91, 92]. Los factores mas importantes asociados con
esta elevada mortalidad fueron, la presencia de MM activo o en progresion, la
insuficiencia renal, la edad avanzada y el sexo masculino (89).

Estudios recientes sugieren que una proporcién sustancial de pacientes con MM,
especialmente los que estan en tratamiento con terapias anti-CD38 o antigeno de
maduracion de células B (BCMA), no desarrollan anticuerpos anti-SARS-CoV-2 o tienen
una respuesta insuficiente, incluso después de la vacunacion completa [93]. En el dia
50 tras la segunda dosis vacunal (ARNm o AZD1222 (AstraZeneca), solo el 53,5% de
los pacientes con MM tenian un titulo de NAb del 50% o superior frente al 81% de los
controles.

En la publicacion de Van Oekelen et al. [94], un 16% de 260 pacientes con MM que
recibieron vacunacion completa con vacunas de ARNm no desarrollaban titulos de
anticuerpos IgG detectables frente a la proteina S del SARS-CoV-2 en una mediana de
51 dias después de recibir la segunda dosis de la vacuna. En cambio, todos los controles
de edad y sexo similares tenian anticuerpos anti-SARS-CoV-2 detectables. De los 41
pacientes sin respuestas de anticuerpos, 24 (58,5%) estaban en terapia con anticuerpos
anti-CD38 en el momento de la vacunacion, 13 (31,7%) estaban en terapia con
anticuerpos anti-BCMA, y 4 (9,8%) habian sido sometidos a terapia CAR-T anti-BCMA
mas de 3 meses antes.

Estos datos sugieren la necesidad de controlar los titulos de anticuerpos tras la
vacunacion en pacientes con MM con la consiguiente aplicacion de medidas
personalizadas de reduccion del riesgo en los que no son capaces de montar una
respuesta inmune adecuada a la vacuna. Desafortunadamente, esas medidas distan de
estar claras y probadas en el momento presente en pacientes con MM pero podrian
pasar por la administracién de nuevas dosis de vacunas, o de anticuerpos monoclonales
con caracter profilactico.

Conclusion

Los enfermos con Mieloma Multiple tienen una mayor incidencia de COVID-19 y una
mayor gravedad de la infecciéon, con mayor riesgo de ingreso hospitalario y muerte.
La respuesta a dosis convencionales de vacunas es peor, especialmente en los
enfermos que estan recibiendo tratamientos anti-CD38 y anti-BCMA. Los enfermos
que no responden con elevacién significativa del titulo de anticuerpos debieran ser
protegidos especialmente con una serie de medidas no claramente precisadas
hasta el momento presente por las agencias correspondientes.
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¢ Qué se sabe de COVID-19 en pacientes con Linfomas?

Los linfomas son un grupo heterogéneo de canceres que se dividen a grandes rasgos
en dos subtipos histoldégicos principales: El linfoma de Hodgkin (LH) y el linfoma No
Hodgkin (LNH). EI LNH puede extenderse a érganos extraganglionares, médula ésea y
bazo.

Junto a la quimioterapia con rituximab, contribuyen a la inmunodepresion en estos
pacientes la hipogammaglobulinemia, la neutropenia y la linfopenia [95].

En los ultimos afios se han aprobado tratamientos con diferentes mecanismos de acciéon
(anticuerpos monoclonales, agentes biolégicos, terapia celular,..) que han permitido
ampliar el arsenal terapéutico disponible para el tratamiento de los linfomas.

Los pacientes con linfomas estan poco representados en las series de enfermedad por
COVID-19 y no esta claro si estos pacientes tienen un mayor riesgo o no de infectarse
por SARS-CoV-2 que otras poblaciones con la misma comorbilidad. Lo que parece
menos dudoso es que los pacientes con linfoma, coinfectados con SARS-CoV-2 tienen
una peor evolucion[95]. Un estudio retrospectivo, multicéntrico, de 19 centros en Madrid,
evaluo los factores de riesgo de mortalidad en pacientes adultos con COVID-19 y
linfoma [96]. Se incluyeron alrededor de 177 pacientes (55,9% hombres) con una
mediana de seguimiento de 27 dias y una mediana de edad de 70 afios. En el momento
del diagnéstico de COVID-19, el 49,7% de los pacientes se encontraba en tratamiento
activo. La tasa de mortalidad global fue del 34,5%. La edad mayor de 70 afios, la
confusion, la concentracion de urea elevada, la frecuencia respiratoria alta, la
hipertension arterial y la enfermedad cardiaca, se asociaron con un mayor riesgo de
mortalidad. La enfermedad activa aumento significativamente el riesgo de muerte. Sin
embargo, el estar recibiendo tratamiento anti-tumoral no modificé el riesgo de mortalidad
y no se encontraron diferencias entre los diferentes regimenes terapéuticos. La
persistencia de la PCR positiva para el COVID19 después de la semana 6 se asocid
significativamente con un incremento en la mortalidad. En este estudio se confirma el
aumento de mortalidad por COVID-19 en comparacion con la poblacién general en
enfermos con linfoma. A la vista de estos resultados, deberia cuestionarse cualquier
interrupcion o retraso en el inicio del tratamiento dado que no se ha demostrado que el
tratamiento activo aumente el riesgo de mortalidad y que lograr la remision de la
enfermedad podria conducir a mejores resultados.

El Grupo Espariol de Linfomas (GELTAMO) realiz6 también un estudio multicéntrico
retrospectivo que incluyoé pacientes con el diagnéstico histolégico de linfoma e infeccion
por SARS-COV-2 antes del 30 de junio de 2020 [97].

Se incluyeron un total de 218 pacientes que habian recibido una mediana de 1 linea (0
- 7) de tratamiento, y el 44,9% estaba en tratamiento activo en el momento del
diagnéstico de la infeccién por COVID19. Sdlo el 6,4%, 1,8% y 0,9% de los pacientes
habian recibido previamente un trasplante autélogo o alogénico de progenitores
hematopoyéticos o terapia con células CART, respectivamente. El 89% de los pacientes
fueron hospitalizados, el 71% requirid oxigeno y el 15% ventilacion mecanica. Con una
mediana de seguimiento de 91,5 dias (13-203), habian fallecido 65 pacientes (60 de
COVID-19, 4 por linfoma y 1 por otras causas), con una supervivencia global estimada
a los 60 dias del 68,6 % . El analisis multivariable mostré que sélo la edad =270 afios
demostro influencia independiente en el riesgo de muerte.
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En pacientes con linfoma agresivo de células B, la enfermedad activa impacté de
manera negativa la supervivencia mientras que, en los pacientes con linfoma folicular,
fue el tratamiento activo de la enfermedad de base el que tuvo un impacto negativo en
la misma. Los resultados de este analisis retrospectivo confirman la elevada mortalidad
de la infecciéon por SARS-COV-2 en pacientes con linfoma, especialmente en aquellos
con edad =70 anos. En pacientes con linfoma agresivo de células B, el control de la
enfermedad de base parece esencial para reducir el riesgo de mortalidad en caso de
contraer la infeccidbn mientras que en pacientes con linfoma folicular esto no debe de
considerarse estrictamente necesario.

Con relacion a la respuesta inmune tras la infeccion por SARS-CoV-2, un estudio
prospectivo (PROSECO) [98] analizé la respuesta inmune de 457 pacientes con linfoma
que recibieron dos o tres dosis de la vacuna COVID-19. El 52% de los pacientes en
tratamiento activo presentaron respuesta humoral indetectable tras dos dosis de
vacuna. Ademas, el 60 % de los pacientes en tratamiento con anticuerpos monoclonales
anti-CDyo presentaron anticuerpos indetectables tras la vacunacién completa en los 12
meses posteriores a recibir el tratamiento antineoplasico especifico. Sin embargo, el
70% de los individuos con un linfoma indolente presentaron mejores respuestas de
anticuerpos después de la dosis de refuerzo y, en particular, el 63% de todos los
pacientes presentaron respuestas antigénicas especificas de células T que se
incrementaron después de la tercera dosis independientemente de la situacion del
tratamiento de la enfermedad de base. Los resultados de este estudio y de otros hacen
énfasis en la necesidad de monitorizacion cuidadosa de las respuestas inmunes
especificas anti-COVID19 para guiar las estrategias de vacunacion de estos pacientes.

De lo anterior puede deducirse que los pacientes con linfoma deben recibir tratamiento
en centros altamente especializados en los que se hayan implementado procedimientos
generales para minimizar el riesgo de propagacion de COVID-19. Para el linfoma
indolente/leucemia linfocitica cronica/enfermedad de Waldenstrom que requiere terapia,
con frecuencia se puede explorar una mayor flexibilidad en el inicio de la terapia. Sin
embargo, si el linfoma indolente requiere tratamiento de acuerdo con las pautas de
consenso nacional, entonces el tratamiento no debe retrasarse. El tipo de terapia debe
decidirse en funcion del tratamiento mas efectivo y, solo si tiene una eficacia
comparable, se debe considerar la alternativa menos inmunosupresora [99].

En el caso de pacientes con patrones histologicos agresivos (linfoma agresivo de células
B, linfoma de células del manto, linfoma de células T), los retrasos en el inicio del
tratamiento pueden provocar un empeoramiento significativo del resultado. Es
importante iniciar el tratamiento después de la realizacion del diagnéstico, obviando si
es posible aplicar esquemas de quimioterapia mas agresivos que aumenten la duracion
de la neutropenia y la inmunosupresién. El trasplante autélogo de progenitores
hematopoyéticos no debe de retrasarse en aquellas enfermedades en las que se
considera una estrategia terapéutica curativa; este concepto aplica también al
tratamiento con células CART. El trasplante alogénico puede eventualmente retrasarse
siempre teniendo en cuenta riesgos / beneficios para un paciente determinado.

Conclusion

No estd demostrado si los pacientes con linfoma tienen una mayor facilidad de
infectarse con SARS-CoV-2 pero tras la infeccion, su gravedad y evolucién es peor
que la de la poblaciéon con igual co-morbilidad. La respuesta inmune en estos
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enfermos tras la vacunacion es peor que la de la poblacion normal lo que debe ser
tenido en cuenta a la hora de programar revacunaciones y de proteger a estos
pacientes.

El riesgo de COVID-19 o el COVID-19 mismo no debe posponer las necesarias
intervenciones terapéuticas en estos enfermos.

¢Como deben vacunarse los pacientes con hemopatias malignas? ; Constituyen
un grupo preferente para la vacunacién? ; Se espera una respuesta vacunal y una
proteccion igual en el paciente hematolégico que en otros individuos?

Ya hemos mencionado los riesgos de adquisicion de COVID-19 en distintos pacientes
con tumores solidos o0 hemopatias malignas asi como su evolucién clinica y riesgo de
muerte en las paginas previas [100][101][102, 103]. Por todo ello, la vacunacion de estos
pacientes y del personal sanitario que los atiende debe ser prioritaria.

Las vacunas frente al SARS-CoV-2 han aliviado la amenaza inmediata de la pandemia
para los pacientes con neoplasias hematologicas. Sin embargo, la respuesta
inmunolégica a estas vacunas se ve reducida por la naturaleza inmunosupresora de las
propias neoplasias y sus tratamientos. La mayoria de los datos disponibles en relacion
con la eficacia de la vacunacién en pacientes con enfermedades neoplasicas hacen
referencia a las vacunas de ARNm, ya sea BNT162b2 (BioNTech and Pfizer) o ARNm-
1273 (Moderna). En ninguno de los trabajos publicados hasta la fecha se han descrito
problemas de seguridad distintos de los reportados en la poblacion general [57, 104].
En todo caso, los beneficios de la vacunacion superan los potenciales efectos adversos
en los pacientes sin contraindicaciones conocidas a los componentes de la vacuna.

Como ya mencionamos, la respuesta inmunoldgica a las vacunas frente a SARS-CoV2
puede ser subo6ptima en los pacientes con neoplasias hematoldgicas [105, 106]. Estos
pacientes presentan respuestas seroldgicas heterogéneas y muy atenuadas a dos dosis
de BNT162b2 en comparacién con los individuos sanos, independientemente de la edad
o el tipo de tratamiento. La respuesta a la vacuna es especialmente pobre en los
pacientes tratados con inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton (BTK), ruxolitinib,
venetoclax y/o anticuerpos anti-CDzp [104]. Del mismo modo, el tratamiento con anti-
CDss 0 anti-BCMA se ha asociado significativamente con un fracaso de la respuesta a
la vacuna [107]. En un estudio que incluyé 320 pacientes con mieloma mudltiple, sélo el
84% de los pacientes desarrollaron anticuerpos anti-spike después de la vacunacion
completa con BNT162b2 o ARNm- 1273, y con titulos muy variables [94]. Los pacientes
sometidos a un trasplante de precursores hematopoyéticos (autélogo o alogénico),
pacientes sometidos a quimioterapia sistémica o los pacientes tratados con imatinib,
dasatinib, nilotinib o gilteritinib mas de 6 meses antes de la vacunacién muestran una
mejor respuesta seroldgica tras la inmunizacion con BNT162b2 [104].

Por tanto, los pacientes que requieran tratamiento para una neoplasia hematolégica
maligna deben ser vacunados, si es posible, antes de iniciar tratamiento con
quimioterapia, terapias celulares o tratamientos depletivos de células T o B, pero esto
no debe retrasar el tratamiento urgente. Si es factible, la vacunacién debe completarse
al menos 2 semanas antes del tratamiento inmunosupresor. En el caso de los pacientes
que ya han empezado a recibir terapias especificas para la enfermedad, no se
recomienda la interrupcién del tratamiento durante la vacunacion. Es adecuado retrasar
la vacunacién durante al menos 3 meses después de una terapia de deplecién de
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células B o de un trasplante de células madre. En estos pacientes, la vacunacién de los
contactos familiares es una medida preventiva esencial.

En los pacientes sometidos a trasplante de células hematopoyéticas (HSTC) o a terapia
celular, y teniendo en cuenta la opinidén de expertos se deberia considerar la vacunacion
a partir de los 3-6 meses después de un HSCT alogénico, excepto si el paciente sigue
con inmunosupresion (ciclosporina, tacrolimus, etc ) [108]

Hay que considerar la vacunacién con una vacuna COVID-19 a partir de los 3-6 meses
después de un HSCT autélogo. Los pacientes con EICH cronica leve y/o que reciben >
0,5mg/kg /dia de prednisolona (o equivalente) deberian ser vacunados. En el caso de
pacientes con EICH moderada/grave 0 con un tratamiento inmunosupresor mas
intensivo (dosis altas de esteroides >0,5mg/kg/dia) es recomendable individualizar caso
a caso.

Los pacientes con sospecha o confirmacién de infeccion previa por COVID-19 deben
ser vacunados segun las directrices internacionales, ya que la inmunidad puede
disminuir a lo largo del tiempo [109].

A pesar de estos datos la eficacia real de las vacunas frente a SARSCoV2 en los
pacientes con neoplasias hematolégicas y trasplante/terapia celular no esta del todo
bien definida. Se necesitan mas estudios sobre el valor de las dosis de refuerzo y la
eficacia a largo plazo. Seria necesario, por ejemplo, poder determinar los titulos de
anticuerpos frente a SARS-CoV-2 en estos pacientes para asegurarse de que se han
alcanzado titulos protectores de anticuerpos neutralizantes. De no ser asi, podria
administrarse una tercera dosis de refuerzo. Eventualmente, se podria considerar un
régimen de refuerzo heterélogo en estos pacientes [110, 111]. Sin embargo, la
interpretacion de la respuesta inmunolégica a la vacunacion es compleja y requiere tener
en cuenta la patologia subyacente, el estado de la enfermedad, el tratamiento actual o
pasado, el intervalo entre el tratamiento y la vacunacion, la edad, el tipo de vacunay la
correlacion entre los niveles de anticuerpos y la proteccion clinica.

La ocurrencia de infecciones graves por SARS-CoV-2 en pacientes con neoplasias
hematoldgicas totalmente vacunados pone de relieve la importancia de seguir
estrictamente las intervenciones no farmacolégicas, y la vacunacién de los convivientes
mientras el SARS-CoV-2 circule en la comunidad.

Conclusion

Pese a que los pacientes con neoplasias hematolégicas presentan respuestas
serolégicas atenuadas y heterogéneas tras la vacunacion con ARNm BNT162b2, la
vacunacion de en ellos y en el personal sanitario que los atiende y convivientes
debe ser prioritaria ya que los beneficios de la vacunaciéon superan los posibles
efectos adversos.

Los pacientes que reciben tratamiento activo con BTKIs, ruxolitinib, venetoclax
terapias con anticuerpos anti-CDy, anti CD38 y anti-BCMA parecen ser los mas
afectados y podrian quedar desprotegidos frente a la infeccién por SARS-CoV-2.

Los pacientes sometidos a un trasplante de precursores hematopoyéticos
(autélogo o alogénico), pacientes sometidos a quimioterapia sistémica o los
pacientes tratados con imatinib, dasatinib, nilotinib o gilteritinib mas de 6 meses
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antes de la vacunacion muestran una mejor respuesta seroldgica tras la
inmunizaciéon con BNT162b2.

TERCERA PARTE: PROPUESTAS PARA POSIBLES SOLUCCIONES 2022

¢Podriamos definir qué entendemos por sindrome post-COVID o COVID-
prolongado?

En nuestro medio, el COVID es ya una enfermedad mayoritariamente ambulatoria
debido al cambio de espectro clinico que resulta de las variantes de predominio y de la
respuesta de la poblacion, mayoritariamente vacunada. El porcentaje de pacientes que
necesitan del hospital es afortunadamente mucho menor desde hace meses.

En la primera fase de la epidemia, ademas del dramatismo de los aspectos clinicos de
la enfermedad aguda que suponia la infeccién por SARS-CoV-2, se asistid a gran
numero de pacientes convalecientes que no terminaban de verse libres de enfermedad.
Continuaban con algunos de los sintomas que definieron su cuadro agudo, como la
disnea y la tos, y aparecian otros que, o eran nuevos o estaban en segundo plano en el
momento algido de primoinfeccion como la astenia o la disminuciéon de la agilidad
intelectual.

Los pacientes no tenian evidencia de actividad viral, sus exploraciones complementarias
mejoraban o se normalizaban, pero sus sintomas persistian y lo hacian en un altisimo
porcentaje de pacientes y sin una razon evidente y predecible. Siempre parecio que los
mas graves inicialmente lo sufrian mas, pero los moderados y leves tenian una amplia
representacion en este continuo.

La edad, como en otros aspectos de la enfermedad se asociaba a la alteracion funcional
persistente, mientras que en los nifos la incidencia era muy baja.

La primoinfeccion, objetivamente deja secuelas medibles y evidenciables en los érganos
[112], tal y como ocurrié con las epidemias predecesoras de SARS y MERS [113, 114].
Las pruebas de funcion respiratoria, sobre todo la difusion pulmonar, la radiologia y
desde luego la histologia, dan fe de las mismas. Ocurre en el pulmén y ocurre en otros
organos (corazon, sistema nervioso, intestino, piel...)[115-118].

El problema aparece cuando no existe un paralelismo entre los sintomas y los hallazgos.

La astenia persistente; la “niebla mental”; la disnea; la taquicardizacién ante pequefios
esfuerzos y la sensacién de tope respiratorio se convierten en quejas que no abandonan
al paciente. Desafortunadamente, mucha de la literatura que aborda esta situacion se
basa en datos recogidos apresuradamente, con una metodologia de muy dudosa
validacién (entrevistas telefénicas, con poco o nulo estudio clinico paralelo y por
supuesto sin una poblacién control)[119-121].

Ante la falta de especificidad de los sintomas , la evidencia de que esto ocurre tras otras
enfermedades agudas y sobre todo tras los ingresos prolongados en UCI, el post-COVID
empezd a ser un complejo de sintomas en los que se podian incluir entidades ya
descritas, como las mencionadas y otras de sintomas equivalentes y sobre las que no
tenemos una explicacién fisiopatoldgica certera como la encefalomielopatia mialgica
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(fatiga crénica), que viene a ocupar un espacio considerable, casi epidémico, en las
consultas de segunda opinion o de enfermos pendientes de diagndstico.

En cualquier caso, habia que definir la entidad y por consenso se consideré como el
conjunto de sintomas persistentes o de nueva aparicion tras la fase aguda del COVID,
a tres meses del inicio de los sintomas, que no se justifican por ningun otro proceso
patologico.

El continuo de la recuperacién de la primoinfeccion y la falta de especificidad del
conjunto sintomatico ha hecho que no se termine de admitir como una entidad y de
hecho a efectos de catalogacion se ha generado un coédigo como estado inespecifico
post-CovidU09.9 en la Clasificacion Internacional de Enfermedades (ICD).

Otro hecho significativo es que, en el trascurso de la pandemia, los nuevos casos son
notablemente menos numerosos y es muy posible que la vacunacién tenga mucho que
ver con la evolucion y resolucion de los pacientes que se infectan [122].

El seguimiento clinico, debe estar en manos de los médicos de asistencia general que
conozcan y atiendan regularmente a estos pacientes. La valoracién integral decidira las
exploraciones complementarias que deban realizarse, si es que hay que hacerlo o las
consultas especificas a otras especialidades. No hay consensuado ni es posible tenerlo
un protocolo inicial, dado el enorme abanico sintomatico.

Existe una plataforma de la OMS para comunicar los casos de interés post-COVID con
idea de depurar las series y orientar a las investigaciones que den respuesta a los
sintomas.

De lo que no hay duda es que COVID-19 genera secuelas anatomicas y funcionales y
cada vez mas existe un goteo de nuevas complicaciones en relacién a la reinfeccién y
con las vacunas y donde la autoinmunidad juega un papel patogénico (hipertiroidismo,
hepatitis...), y que seguira generando doctrina post-COVID.

Conclusion

Adentrandonos en el tercer afio de pandemia, ain no se ha podido definir el Post-
Covid como una entidad claramente diferenciada. Se incluyen en este concepto
sintomas directamente relacionados con las secuelas anatomicas o funcionales del
proceso agudo; alteraciones crénicas equiparables a las de otras enfermedades
severas o criticas, como el sindrome post-cuidados intensivos; complejos
sintomaticos encuadrables en entidades ya conocidas y que pueden verse tras
enfermedades infecciosas o procesos de otra etiologia, como es la fatiga crénicay
finalmente sintomas persistentes o de nueva aparicién para los que no hay una
explicacion inmediata tras la resolucion de la fase aguda y que estan siendo objeto
de estudio. Con el curso de la epidemia ha disminuido en nimero de pacientes con
sintomas persistentes y es probable que la vacunacion sea la causa.

¢Es posible acortar la estancia hospitalaria y la estancia en UVI?

Durante la pandemia por el coronavirus SARS CoV-2, uno de los principales problemas,
especialmente durante la primera ola, ha sido la saturacién del sistema sanitario. Durante
estos meses se han incrementado en todos los hospitales y Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI) los ingresos de pacientes COVID, reduciéndose hasta limites absolutos
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la posibilidad de atender a otros pacientes no COVID. La estancia hospitalaria y la
estancia en UCI ajustados por patologias son indicadores da calidad, que se relacionan
con la eficiencia en la utilizacién de recursos. La optimizacion de recursos escasos
conlleva la necesidad de buscar estrategias que permitan reducir las estancias
hospitalarias, y especialmente en UCI, sin reducir la calidad de los cuidados.

En las UCI, tras la estabilizacién del paciente, gran parte de las estancias se consumen
en el manejo y tratamiento de complicaciones tales como el delirium y la debilidad
muscular adquirida en UCI. Los paquetes de medida “ABCDEF”, relacionados con el
manejo adecuado del dolor (A), las pruebas diarias de desconexion de la ventilacion
mecanica (B), la sedacién adecuada (C), la prevenciéon y manejo del delirium (D), la
rehabilitacion temprana (E) y la presencia y participacion de la familia (F), han mostrado
reducir los dias de ventilacion mecanica y estancia en UCI, ademas de impactar en otros
resultados como la mortalidad. El abordaje nutricional de los pacientes, identificando las
necesidades nutricionales especificas a cada situacién mejora la capacidad funcional de
los pacientes, reduciendo las secuelas y reduciendo los dias de estancia hospitalaria
[123-126].

La participacion en el equipo de profesionales como rehabilitadores, fisioterapeutas,
logopedas, nutricionistas y psicélogos reducen las secuelas de los pacientes. La
prevencion de las infecciones asociadas a la atencién sanitaria, especialmente las
bacteriemias relacionadas con catéter, la neumonia asociada a ventilacion mecanica, la
infeccién asociada a la sonda urinaria y las infecciones por microorganismos multi-
resistentes (MDR) reducen las estancias en UCI y en el hospital, la morbilidad y
mortalidad de los pacientes y el consumo de recursos. Los proyectos Zero de la Sociedad
Espafola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) y la
Sociedad Espafiola de Enfermeria Intensiva y Unidades Coronarias (SEIUCC) han
mostrado su efectividad en reducir este tipo de infecciones [127, 128].

Aunque no existe evidencia concluyente, algunos estudios proponen que el uso de
traqueostomia precoz en algunas situaciones podria reducir los dias de ventilacion
mecanica. La formacién y entrenamiento del manejo de pacientes traqueostomizados en
planta de hospitalizacion pueden permitir la atencion de estos pacientes de forma segura
reduciendo las estancias en las areas de criticos [129].

El trabajo en equipo de forma interdisciplinar mejora la practica colaborativa. Las sesiones
diarias multidisciplinares y los traspasos de informacion estructurados permiten enfocar
los objetivos diarios y reducen los problemas de comunicacién y de seguridad del
paciente. El uso de protocolos y guias de practica clinica reducen las estancias
hospitalarias y mejoran los resultados. En el paciente quirurgico los protocolos Enhanced
Recovery After Surgery (ERAS) combinan manejos perioperatorios basados en la
evidencia cientifica, que trabajan sinérgicamente para mejorar la recuperacién funcional
de los pacientes tras la cirugia, minimizando la respuesta al estrés quirurgico, mejorando
los resultados y la eficiencia del proceso[130].

Los sistemas de informacion clinica y el uso de la tecnologia permiten agilizar la toma de
decisiones, aseguran la continuidad de los cuidados, reducen los errores especialmente
en el uso seguro del medicamento y permiten la evaluacion de los resultados y la
implantacién de acciones de mejora.
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La toma de decisiones, especialmente en los pacientes mas graves requiere una
comunicacion adecuada centrada en el paciente y en la familia. La informacién diaria y la
participacion de las familias en la toma de decisiones reducen los conflictos. La
adecuacién del tratamiento de soporte vital, identificando de forma proactiva aquellos
pacientes que no responden a las medidas terapéuticas, y reorientando los esfuerzos a
mejorar el bienestar fisico, psiquico y emocional del paciente en los cuidados al final de
la vida, reducen las estancias hospitalarias y mejora la satisfaccion de los pacientes y
familias. Estas decisiones deben realizarse de forma consensuada con todo el equipo, en
base a la mejor evidencia disponible en relacion con el prondstico y teniendo en cuenta
las preferencias del paciente. El “tratamiento condicional” permite ajustar las decisiones
en el marco de incertidumbre. En algunos casos, de acuerdo con la familia la extubacion
terminal asegurando las medidas de confort puede ser una alternativa y permite el
traslado del paciente a planta de hospitalizacién.

Las Unidades de Cuidados Intermedios permiten el traslado de pacientes a areas
hospitalarias con dotacién técnica y humana suficiente para proporcionar una vigilancia y
cuidados asistenciales con nivel inferior a las UCI, pero muy superior a las areas
convencionales de hospitalizacion.

Los equipos de respuesta rapida dirigidos a detectar pacientes en riesgo de deterioro en
plantas de hospitalizacién, a través de sistemas de monitorizacion y escores predictivos
como el National Early Warning Score (NEWS), han mostrado ser efectivos en reducir las
complicaciones tales como las paradas cardiorrespiratorias, los reingresos en UCI asi
como los ingresos no indicados.

Finalmente, la hospitalizacion domiciliaria puede reducir los dias de hospitalizacion y
ofrecer una atencién centrada en la persona.

Conclusion

La estancia hospitalaria y en UCI es un indicador de calidad que refleja la eficiencia
del sistema. Existen diferentes estrategias para optimizar los procesos,
especialmente enfocadas a mejorar la seguridad del paciente, reduciendo los
eventos adversos evitables. La comunicacién y el trabajo en equipo llevan a una
practica colaborativa que impacta en los resultados y reduce la ineficienciay el uso
inadecuado de recursos.

¢ Qué pensamos de los hospitales monograficos para enfermos con COVID? ;Son
los resultados semejantes? ;Cual es la vision de las autoridades sanitarias sobre
los aspectos que hemos comentado?

Las situaciones de crisis y grandes catastrofes ponen a prueba la elasticidad y capacidad
de adaptacion de una sociedad y en este caso de su sistema de atencién sanitaria. En
Espafia quiza el caso mas paradigmatico es el de la Comunidad de Madrid que utilizé
primero los pabellones de un gran recinto ferial (IFEMA) que fueron reacondicionados
para dar asistencia sanitaria en un tiempo record. La asistencia en dichas condiciones se
demostro eficaz y efectiva [131-136].

Los hospitales monograficos, han sido otra alternativa tanto fuera como dentro de Espania.
En Espafa ha sido particularmente interesante la experiencia del hospital monografico
“Enfermera Isabel Zendal” que fue construido en tiempo record y con la idea de servir
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como centro multifuncional y como hospital de pandemias. Por dicho centro han pasado
durante los momentos mas agudos de la pandemia mas de 9.000 pacientes que
constituyen algo mas de un 10% de todos los que precisaron hospitalizacion en Madrid.

Estos centros, al ser monograficos tienen estandarizados los protocolos de manejo,
meédicos y de enfermeria. Ademas, permiten el desarrollo de estudios y proyectos de
investigacion. Estos centros se han se ha utilizado también como centros de vacunacién
masiva (con mas de 2 millones de dosis administradas).

Como senalé el director del Comité de Catastrofes Sanitarias de la OMS, tienen un papel
muy importante en la gestion de la pandemia en los momentos de mayor presion.

Estas experiencias han permitido comprobar la capacidad de desarrollar, dotar y hacer
funcionar como centros sanitarios eficaces, estructuras no concebidas para ese fin e
invitan a nuestro juicio a que en un futuro plan de catastrofes toda gran edificacion, al
igual que tiene su plan contra incendios, tenga también un plan de potencial reconversion
en lugar de acogida y asistencia sanitaria.

Conclusion

La reconversion de grandes espacios e infraestructuras en lugares de asistencia
sanitaria eficaz ha sido una de las experiencias derivadas de esta pandemia. La
Comunidad de Madrid, particularmente, convirtié una parte de un gran centro ferial
en un hospital de campafna COVID y posteriormente edificé en tiempo record un
hospital de pandemias polifuncional que sigue en la actualidad utilizandose como
centro de vacunacion y que tiene una gran flexibilidad estructural que le permite
adaptarse a otros cometidos.

¢ Coémo puede aumentarse la eficiencia de los sistemas de deteccién del cancer en
el supuesto que continte la pandemia?

Basicamente se puede contestar con dos grandes respuestas, una como recuperar el
tiempo perdido o mejor dicho los pacientes que han sido privados del cribado durante el
tiempo de la pandemia y en segundo lugar teniendo en cuenta que el cribado solo es una
parte del espectro de todas las actividades para el control del cancer, como recuperarse
y transformarse para impactar en los resultados finales del cancer en nuestra sociedad.
Se calcula que a nivel europeo hay mas de 100 millones de estudios de cribado que no
se han realizado [137, 138]. A nivel espafol no tenemos datos. Esto supone, siguiendo
modelos tedricos, que un 5% de pacientes con cancer de mama o un 8% de pacientes
con cancer de pulmén progresen de estadio | a estadio Il, tras unos 6 meses de disrupcién
de las campanas de cribado. Evidentemente, todo parece indicar que este retraso o mas
bien parada supone un aumento en la mortalidad. También induce un aumento del gasto
sanitario, ya que por norma los canceres mas avanzados suelen consumir mas recursos
que los canceres iniciales. Por lo tanto, una accion urgente es retomar las campanas de
cribado en aquellos procesos que se ha demostrado un aumento en la supervivencia,
cdmo son el cancer de mama, el cancer de cuello de utero y el cancer de colon y
recto[139-141]. Adicionalmente se podrian valorar dentro de un amplio programa de
recuperacion e investigacion algunos programas piloto en otros tumores que pudieran ser
susceptibles.
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Afortunadamente, LM Kregting y colaboradores[142] han ideado diferentes estrategias de
reanudacion del cribado y evaluado su impacto en los Paises Bajos. Las 5 estrategias
que han propuesto son: reanudar el programa sin intentar capturar a los pacientes
perdidos; retomar el programa siguiendo con la misma dinamica, en los pacientes que no
pudieron seguirlo; reanudar el programa a los que inician pero citandolos a una fecha
posterior a los que ya estan en el mismo; posponer todo el programa con los que inician
pasandolos a una fecha posterior a los que ya estan y aumentando la edad limite; y
finalmente reanudar todas las actividades como de nuevo y capturar de forma
extraordinaria a los que se perdio durante el paron, incluyendo la posibilidad de aumentar
la edad limite. En este modelo teérico, pero muy racional, esta ultima estrategia parece
ser la mas beneficiosa de una forma importante, en comparacién con las cuatro primeras.
Las limitaciones para extrapolar este modelo al resto de paises son en primer lugar la
diferente organizacion y capacidad de los sistemas de cribado, y posiblemente de todo el
sistema nacional de salud, incluyendo los sistemas privados en un sistema como el
nuestro que podrian colaborar a recuperar. La segunda limitacién es que estos modelos
tedricos se disefiaron para un tiempo corto de pandemia, aproximadamente de 3 a 6
meses, Y no tenemos idea como seria actualmente, dénde la pandemia ha durado mas
de 2 afos y con una intensidad variable e irregular a lo largo de los mismos y de distintos
territorios, con situaciones de disrupcion total en los primeros 3 a 6 meses y después con
ciertas recuperaciones y bloqueos, dependiendo de las naciones, regiones e incluso
ciudades.

Conclusion

Es absolutamente necesario y recomendable retomar urgentemente los programas
de cribado en cancer de mama, cuello de utero y colon y recto para evitar mas
mortalidad, disminuir el deterioro de calidad de vida e impedir un extraordinario
consumo de recursos sanitarios en nuestra sociedad.

Siguiendo modelos tedricos, la mejor estrategia seria reanudar el cribado,
dimensionando e incrementando los recursos necesarios y anadiendo el tiempo
adicional en cuantia semejante al perdido en aquellos pacientes que no pudieron
realizarlo por la pandemia.

¢ Qué papel puede tener la telemedicina en el manejo del enfermo con COVID?
¢Sirve en enfermos onco-hematolégicos?

La OMS define la telemedicina como “la prestaciéon de servicios de salud por parte de
profesionales sanitarios a través de la utilizacion de plataformas tecnoldgicas, tanto para
la prevencién, el diagnéstico, el tratamiento, el seguimiento, la investigacion y la formacion
continuada de los profesionales sanitarios”’[143].

La pandemia causada por la COVID-19, ha propiciado la activacion y aceleracion de
numerosas iniciativas de innovacién sanitaria. La telemedicina que ya estaba ganando
terreno en los ultimos afos, ha visto como su uso se extendia de forma importante durante
la pandemia.

En la actualidad, el desarrollo de la telemedicina ofrece unas enormes ventajas al sistema
sanitario, pero también encuentra una serie de dificultades para su implementacion [144-
147].
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Entre las ventajas que ofrece estan:

- Permite a los pacientes disminuir desplazamientos al evitar traslados innecesarios
(ahorro de tiempo y dinero) y facilita el acceso a la consulta a pacientes con
dificultades (fisicas o geograficas).

- Mejora la presion asistencial de los facultativos, al disminuir la masificacion de las
consultas, permitiendo un mejor manejo de la incertidumbre en un entorno mas
tranquilo y con mas elementos de juicio, lo que favorece la toma de decisiones.

- Permite a los centros sanitarios un uso mas eficaz de los equipos y recursos
materiales y reforzar la imagen de innovacion.

- Permite al sistema una mejor utilizacion y aprovechamiento de los recursos y una
mejora en la gestién de la salud.

Sin embargo, existen una serie de barreras para la implementacion de la telemedicina

- Dificultad por parte de muchos pacientes para utilizar este tipo de herramientas
tecnoldgicas (bien por falta de habilidad o por falta de la tecnologia).

- La regulacion de su uso y la resolucion de las cuestiones legales que plantean: Ley
de proteccioén de datos, ley de proteccion del paciente y la relacion de confidencialidad
médico-paciente.

- Laformacion de los profesionales sanitarios y los pacientes, tanto en el manejo de las
plataformas disponibles como en el uso de sus derechos y deberes.

- La integracion en la cartera de servicios por parte de los gestores sanitarios y su
incorporacion en el proceso asistencial completo, compatibilizando la consulta
presencial con la telematica, segun el momento evolutivo del proceso y las
circunstancias.

- La utilizacién de plataformas tecnoldogicas seguras que permitan encriptar la
informacién que se esta intercambiando. El uso de las redes sociales, servicios de
mensajeria instantanea o el correo electrénico son ilegales en este tipo de practica
médica.

Durante esta pandemia fue imprescindible aplicar medidas para optimizar los recursos y
proteger al paciente, familiares y personal sanitario, del riesgo de contagio, garantizando,
en lo posible, la continuidad de la atencién al paciente oncoldgico. La telemedicina ha
ayudado a disminuir la presion asistencial de centros de salud y hospitales y a mantener
la continuidad de la atencion a los pacientes, y al mismo tiempo ha facilitado la formacion
continuada de los profesionales médicos [148-154].

En este sentido la mayoria de los servicios de oncologia pusieron en marcha consultas
telefonicas (fijo o movil) y en ocasiones mediante videollamadas (Skype o Facetime),
aunque estas no cumplen con las normas de privacidad adecuadas.

La mayoria de las teleconsultas realizadas fueron en pacientes y situaciones de baja
complejidad:

- visitas de seguimiento, a pacientes conocidos por el médico.

- Informacion sobre resultados de pruebas realizadas (sobre todo si no muestran
alteraciones).

- Control de tratamientos orales (Hormonoterapia y quimioterapia).

- Control de efectos secundarios.

- Control de sintomas.

- Cuidados paliativos con atencién domiciliaria.
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- Apoyo psicolégico.
Conclusién

El desarrollo e implementacion de sistemas de telemedicina es de vital
importancia en la época actual. Esta claro que la telemedicina es una herramienta
mas al servicio del profesional que la mayoria de los pacientes han aceptado y
agradecido.

En el futuro sera necesario una planificaciéon para que la telemedicina sea segura
y de calidad lo que debe incluir la formacion de los profesionales, definiciéon del
tipo de consultas que pueden realizarse telematicamente y realizacion de
protocolos clinicos y legales que regularicen esta practica médica. No puede
hacerse sin el adecuado desarrollo tecnolégico de los centros con soporte
institucional y econémico.

¢ Qué ayuda y asesoramiento en cuanto al COVID estan recibiendo los pacientes
oncohematolégicos a través de las organizaciones de pacientes?

Desde que el coronavirus fue declarado pandemia mundial, a diario se han escuchado
todo un sinfin de informaciones y datos que, en muchas ocasiones, a los pacientes con
cancer les cuesta entender e interpretar.

Como pacientes, saben que disponer de informaciéon médica en un lenguaje accesible e
inteligible es vital para los enfermos y sus familias, pero la informacién que se recibe
desde diferentes medios de comunicacion, redes sociales e internet aumenta las dudas y
preocupaciones de los pacientes oncoldgicos.

La continuidad de los tratamientos oncoldgicos, medidas de prevencién frente al virus,
como actuar en caso de infeccion o dudas sobre los procesos emocionales ligados a la
pandemia son solo algunas de las preguntas que se transmiten a diario pacientes y
familiares.

En aquellos momentos de incertidumbre, en los que ademas no se podia acudir a la
consulta médica con normalidad o hablar con el médico como antes, se llevaron a cabo
desde GEPAC (Grupo Espaniol de Pacientes con Cancer?) diferentes proyectos.

La pagina web de GEPAC fue, y es, una fuente que aportd confianza y tranquilidad a los
enfermos. Esta reconocida como Web Médica Acreditada (WMA)[155] y este es el motivo
por el que se ha creado, vinculada a la misma, la Web: coronavirus y cancer [156].

No salir de casa, la incertidumbre y las preocupaciones por la salud que se suman al
propio proceso oncoldgico, pueden generar en los pacientes miedo, estrés, ansiedad o
nerviosismo. Por todo ello, al inicio de la pandemia, se ofrecié una herramienta gratuita
que permitia tener informacién de la mano de expertos en la materia y resolver dudas. Se
hizo a través de un seminario online bajo el titulo “COVID-19 y cancer. Resuelve tus dudas
desde casa[157] .

Para acabar con las dudas de los pacientes con cancer y sus familias en relacién con los
aspectos legales, se realizé un seminario online en el que se resolvieron las preguntas
de todos los asistentes, muy especialmente aquellas relacionadas con ERTES, ERES,
bajas laborales, etc. Este recibio el titulo “Aspectos legales vinculados a la COVID-
19'1158].
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También la pandemia ha generado todo un sinfin de nuevas necesidades psicosociales
en los pacientes. A pesar de ello, en ocasiones, resulta complicado contar con un
profesional cercano que pueda asesorar y prestar las herramientas necesarias para
gestionar todos los sentimientos y emociones que pueden surgir en torno a la COVID-19.
Tras comprobar la alta demanda de un servicio de Psico-oncologia, se publicé la Guia
para el manejo del impacto emocional durante la COVID-19 para pacientes con cancery
nuestras familias [159] con la que se ofrecia la posibilidad de disponer, de manera
gratuita, de un manual que sirviera de ayuda para la gestion de las emociones.

Ademas, como el formato audiovisual estaba cobrando especial relevancia y para que
todo aquel que lo deseara pudiera conocer la informacién de la guia de una forma
dinamica y visual, se realizaron cinco videos explicativos en los que los psico-oncologos
expusieron los principales aspectos a destacar del manual de una forma visual y dinamica
[160, 161] [162-164].

Frente a esta nueva enfermedad, se han creado escenarios hasta ahora desconocidos
que han supuesto un fuerte impacto en el Sistema Sanitario Espafiol, asi como en las
vidas de las personas. El confinamiento, los miedos, el cambio en los procesos médicos
o el propio descenso de la calidad de vida pueden haber provocado un fuerte efecto en
los pacientes con cancer y los supervivientes al mismo.

Por todo ello, se ha realizado el estudio Problemas y necesidades de los pacientes con
cancer frente a la Covid-19 [165] para conocer como ha afectado esta situacién a los
pacientes, los supervivientes al cancer y las asociaciones de pacientes con el fin de
extraer conclusiones que permitan mejorar la atencién ahora y frente al nuevo futuro al
que nos enfrentamos.

Tras los resultados obtenidos con el citado estudio se llevé a cabo una campana digital
de concienciacion social con la que, bajo el titulo “Que el miedo no te paralice”, se queria
acabar con el temor que existe actualmente a acudir al médico y recordar la importancia
de seguir con las revisiones, siempre con las medidas de proteccion necesarias para
evitar el contagio.

Y es que, ante las negativas a acudir al hospital o a los centros de atencién primaria por
miedo al contagio, principalmente en aquellas personas de riesgo, como los pacientes
con cancer, mayores o cronicos, ademas de la cancelacién de citas o el retraso en las
pruebas diagndsticas, estabamos frente a un escenario de notable peligro para la salud
de las personas.

Por todo lo anteriormente expuesto, se decidid que esta iniciativa contara con nueve
videos cortos grabados en alta calidad que fueron difundidos en redes sociales.

En tres de ellos aparecen pacientes con cancer, en otros tres se muestran a personas de
la sociedad en general, y los tres restantes cuentan con la participacion de SEHH, SEOM
y SEOR, invitando a aquellos que vean dichas piezas audiovisuales a acudir al médico a
sus revisiones, a consulta o a aquellas pruebas o especialistas que sea necesario sin que
tengan miedo [166] [167] [168-174].

Se solicito a la Comision Nacional de los Mercados y la Competencia (CNMC) la exencién
del computo publicitario y nos fue concedida. Gracias a ello se difundieron los diferentes
videos en cadenas de television, lo que nos permitid hacer llegar la campafa a
muchisimas mas personas.
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Pero se presenta un camino largo y con dificultades en que las consecuencias de lo vivido
hasta ahora y de lo que siguen viviendo los pacientes con cancer se veran mas adelante.

Conclusion

La pandemia ha afectado a los pacientes con cancer particularmente con retrasos
en los diagnésticos, dificultades para recibir tratamientos, revisiones canceladas
y generaciéon de miedo e incertidumbre. En estas circunstancias, organizaciones
de pacientes como GEPAC han desarrollado herramientas formativas e
informativas y puesto en marcha servicios para tratar de minimizar el tremendo
impacto que la COVID-19 ha significado y significa en enfermos onco-
hematolégicos.

¢ Qué reflexiones desde la perspectiva de la ética se plantean en esta Pandemia?

La actual pandemia ha pasado por varias fases, que al presentar caracteristicas muy
distintas entre si, han planteado distintos problemas éticos. El primero en el tiempo fue la
imprevision de que una cosa asi podia suceder. Tanto los politicos, como los medios de
comunicacion, transmitieron a la sociedad la falsa seguridad de que todo estaba bajo
control y que, por tanto, la infeccion no afectaria mas que a un pequefio grupo de
personas, y ademas en zonas geograficas muy determinadas, con seguridad de paises
en desarrollo, y por tanto alejadas de los nuestros. Eso habia sucedido en 2012 con el
brote de otro coronavirus, el causante del llamado Sindrome Respiratorio de Oriente
Medio (MERS), poco después, en 2014-16, en Guinea con el brote de Ebola en 2014-
2016 y casi simultdneamente con el de virus Zica (2015-2016) en América. En los tres
casos pudo evitarse la difusiébn descontrolada del virus a otras regiones del planeta,
impidiendo que esas epidemias se transformaran en pandemias.

En el imaginario colectivo, tres ejemplos parecen suficientes para extraer algunas
conclusiones generales. Y la que cundid, tanto en los medios de comunicacion como en
la propaganda politica, era que el sistema de alerta y control de este tipo de amenazas
por parte de los paises occidentales era tan rapido y eficaz, que ya no podrian darse
aquellas epidemias horribles que encontramos en los libros de historia, ni tampoco
pandemias como la de gripe sufrida hace escasamente un siglo, entre 1918 y 1920.
Gracias a los avances de la medicina y la salud publica, esas cosas ya “no se volverian
a repetir”. Podiamos dormir tranquilos. Tal es la creencia que se instal6 en el inconsciente
colectivo de nuestras sociedades super desarrolladas. Lo de las grandes y mortiferas
epidemias fue cosa de otros tiempos. Gracias a la ciencia, habian pasado a convertirse
en un mal recuerdo.

Asi pensaba el grueso de la poblacion. Pero los cientificos, y mas en concreto, los
epidemidlogos, no se mostraban tan optimistas. E iban advirtiendo de lo contrario, de que
habia una alta probabilidad de que apareciera una infeccion, similar a las antes citadas,
que rompiera barreras y no fuera posible controlar en zonas concretas, cobrando
dimensiones planetarias y causando una inmensa mortandad. Esto se hacia cada vez
mas posible, aunque solo fuera por el acelerado proceso de globalizacion de la vida. La
movilidad social es hoy enorme, sin punto de comparacién con cualquier otra época de la
historia de la humanidad. Los clasicos sistemas de control epidemioldégico de puertos y
fronteras, lo que en la terminologia clasica se englobaba bajo el rétulo de “sanidad
exterior’, han quedado obsoletos. El intercambio es el motor del comercio, y por tanto el
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principio basico de la economia. Ahora se ha vuelto a repetir algo que ya se plante6 en
Europa durante las epidemias de cdlera del siglo XIX. Ante ellas, los médicos exigieron a
las autoridades politicas poner en practica el procedimiento clasico desde los tiempos
biblicos, la cuarentena y asilamiento de las ciudades y las personas. Y asi se hizo, a pesar
de las airadas protestas de los industriales y comerciantes, que veian arruinados sus
negocios, sin que, por lo demas, pudiera apreciarse una mejora sustantiva del curso de
la epidemia. Hoy, dos siglos después de aquello, se repite de nuevo el conflicto entre las
exigencias de la medicina y las necesidades de la economia y el comercio, si bien elevado
a una dimensién que ningun ser humano del siglo XIX hubiera sido capaz de imaginar. Y
surge el dilema: hay que ponderar dos riesgos, de una parte la infeccion y de otra el
hambre.

Este dilema, como cualquier otro, es artificial y por ello mismo falso. Los dilemas suelen
ser problemas mal planteados y peor resueltos. Y ello porque los cursos de accion
posibles ante un conflicto no se reducen practicamente nunca a dos. Los cursos son
siempre varios, muchos, y nuestra primera obligacién moral es identificarlos, de modo
que tras ello podamos elegir el curso optimo, que siempre es el que promueve mas la
realizacién de todos los valores en juego, o los lesiona menos. No hay otro curso
moralmente correcto que el 6ptimo, por mas que su identificacion puede resultar
compleja, y por tanto muy dificil. Uno de los grandes sesgos que lastran nuestros
procesos de toma de decisiones, es que, unas veces por miedo, y otras muchas por la
ley del minimo esfuerzo que nos puede, reducimos artificial y artificiosamente todos los
posibles cursos de accién a dos; es decir, convertimos los problemas en dilemas, lo que
facilita la toma de decisiones, pero al precio de ignorar los matices propios de los cursos
intermedios, que son aquellos entre los que se encuentran siempre las soluciones
optimas. Un error l6gico acaba generando otro moral.

Es frecuente, cuando se habla de los problemas éticos planteados por la actual pandemia,
referirse a la falta de recursos, a la improvisacion, a la obligatoriedad o no de los
profesionales de la salud de poner en riesgo su vida, al hecho de que la epidemia haya
retrasado o marginado la asistencia a los demas tipos de pacientes, como es el caso de
los oncolégicos y hematolégicos, con el grave dafio que esto genera en su salud y su
vida, etc. Y, en efecto, todos estos son graves problemas politicos, médicos y éticos. Pero
hay un problema anterior, que es el Unico del que haré mencién. Se trata de ampliar la
perspectiva y ver esta pandemia como lo que es, una de las consecuencias de nuestro
modo de relacionarnos con la naturaleza, o si se prefiere, con el medio ambiente. jPor
qué se ha producido? Una respuesta simplista consistiria en decir que por la existencia
de un virus que no hemos sido capaces de erradicar de la faz de la tierra, ni tampoco de
controlar completamente mediante vacunas y medicamentos. Por tanto, en cuanto
nuestra ciencia nos dote de vacunas mas eficaces, o de antivirales mas potentes o mas
especificos, todo volvera a su cauce normal y nos olvidaremos de esto como si de un mal
suefo se tratara.

Esa manera de pensar, que con toda probabilidad es hoy la mas frecuente, no es correcta;
mas aun, esta profundamente equivocada. Nunca acabaremos con los virus, ni con los
microorganismos, aunque solo sea porque nos resultan necesarios, imprescindibles. La
estrategia de la erradicacion, tan propia de la época en que comenzaron a usarse las
vacunas, los quimioterapicos y los antibioticos, no es correcta. 4, Por qué aumentan tanto
las resistencias a los antibidticos? ¢ Por qué se pasa por encima del enorme numero de
personas que mueren debido a tales resistencias, como si de algo puramente coyuntural
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se tratara? Seguimos con la filosofia de la “erradicacién” como objetivo, a pesar de que
ya se sabe que es incorrecta. De hecho, no hemos conseguido erradicar mas que un
virus, el de la viruela. Esto deberia ser suficiente para hacernos pensar que la
generalizacion de ese modelo es incorrecta. La vida en general, y la nuestra en tanto que
parte de la vida general, es un complejo sistema de equilibrios, que solo con sumo
cuidado debemos alterar o modificar. No es correcta la tesis, imperante sobre todo en la
cultura occidental, de que el ser humano es el rey de la creacion y puede hacer con las
demas cosas lo que le venga en gana. ¢ Es ajena esta pandemia al hecho de que estemos
alterando el medio ambiente hasta el punto de elevar la temperatura del planeta, provocar
fendmenos como el efecto invernadero, aumentar la contaminacion de rios y mares,
deforestar los bosques y modificar de modo cada vez mas evidente los ciclos biolégicos
de plantas y animales? ¢ Ha influido esto en la presente pandemia?

Conclusion

Es preciso cambiar de mentalidad, y ademas de modo urgente. No podemos seguir
manteniendo la tesis que ha imperado en la cultura occidental desde hace muchos
siglos, segun la cual el ser humano es el rey de la creacién, de tal modo que puede
hacer de ella lo que le venga en gana. No es verdad. Somos uno mas de los seres
vivos que habitan en ella, y nuestra vida depende del equilibrio entre todos ellos.
Si nosotros merecemos respeto, y eso parece que no lo niega nadie, los demas
seres, y la naturaleza como un todo, también han de merecerlo. Es un hecho
conocido que el ser humano, en cuanto se considera superior y no tiene en cuenta
el contexto en que vive, empieza a cometer errores. Y eso es exactamente lo que le
esta sucediendo a la cultura occidental en este problema. Que ademas ha invadido
todos los otros espacios culturales y se ha convertido en los ultimos siglos en la
cultura planetaria.
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