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Resumen Abstract

Fundamento: la infeccion por SARS-CoV-2 es la Foundation: SARS-CoV-2 infection is the most
enfermedad emergente mas importante del presente important emerging disease of this century. In this
siglo. En dicho contexto, el Grupo de las Industrias context, the Cuban Biotechnology and Pharmaceutical
Biotecnolégica y Farmacéutica Cubanas (BioCubaFarma) Industries Group (BioCubaFarma) created therapeutic
cred alternativas terapéuticas para combatir la alternatives to combat COVID-19, including the use of
COVID-19, entre ellas el uso de Jusvinza, la cual forma Jusvinza, which is part of the protocol used in the
parte del protocolo utilizado en el pafs. country.

Objetivo: determinar la resolutividad terapéutica de Objective: to determine the Jusvinza therapeutic
Jusvinza en pacientes confirmados de COVID-19. resolution in confirmed COVID-19 patients.

Métodos: se realizd un estudio descriptivo, durante el Methods: a descriptive study carried out from January
periodo de enero a septiembre de 2021, en el Hospital to September 2021, at the Dr. Joaquin Castillo Duany

Militar Dr. Joaquin Castillo Duany, de Santiago de Cuba. Military Hospital, in Santiago de Cuba. The universe
El universo estuvo constituido por 166 confirmados de consisted of 166 confirmed COVID-19 cases, to whom
COVID-19, a quienes se administré Jusvinza. Se Jusvinza was administered. Some clinical variables

analizaron algunas variables clinicas (estado clinico, (clinical status, associated non-communicable diseases,
enfermedades no transmisibles asociadas, progresion clinical progression), epidemiological (age, sex) and
clinica), epidemioldgicas (edad, sexo) y farmacoldgicas pharmacological (resolving, duration in days) were
(resolutividad, duracién en dias). Se utilizéd una planilla analyzed. A data extraction form was used, which was
de vaciamiento de datos, los cuales fueron tomados de taken from the medical records.

las historias clinicas. Results: morbidity and mortality from COVID-19 was
Resultados: |la morbimortalidad por COVID-19 fue higher in males, related to comorbidities and age over
superior en el sexo masculino, asociado a 60 years; The female sex was the one with the greatest
comorbilidades y edad mayor de 60 afios; el sexo response to treatment with Jusvinza (71.7%), which
femenino resulté el de mayor resolutividad al increased its percentage in the absence of associated
tratamiento con Jusvinza (71,7 %), la cual incrementé chronic non-communicable diseases (81.4%). High-risk
su porcentaje en ausencia de enfermedades crénicas no patients had the lowest mortality (15.8%).

transmisibles asociadas (81,4 %). Los pacientes de alto Conclusions: resolution in confirmed COVID-19
riesgo fueron los de mas baja mortalidad (15,8 %). patients treated with Jusvinza was higher in high-risk

Conclusiones: la resolutividad en pacientes cases than in severe and critical cases.

confirmados de COVID-19 tratados con Jusvinza fue mas

elevada en casos de alto riesgo que en graves y criticos. Key words: Coronavirus infections, immunologic
factors, morbidity, mortality, treatment outcome
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INTRODUCCION

Durante las Gltimas décadas, el mundo se ha
expuesto a una serie de amenazas por brotes
virales de diferente naturaleza. En este sentido,
el siglo XXI se ha caracterizado por un problema
de salud que va desde el incremento de la
resistencia microbiana y las enfermedades
oncolégicas, hasta la aparicion de nuevas
enfermedades infecciosas emergentes y
reemergentes, como es el caso de la COVID-19.*2

El mundo se ha visto envuelto en una gran
adversidad que quedara en la historia como una
de las pandemias mas grandes de los Ultimos
cien afos. COVID-19, enfermedad causada por
un virus (SARS-CoV-2) hasta hace poco
desconocido, que en pocos meses se disemind
sin precedentes en la historia moderna. Ha
alcanzado todas las regiones del mundo, lo que,
sumado a la ausencia de terapia especifica, ha
afectado la vida de las personas de manera
insdlita.® ¥

La infecciédn por SARS-CoV-2 es la enfermedad
emergente mas importante del presente siglo.
Desde su aparicién hasta principios de marzo de
2023 ha provocado mas de 600 millones de
casos y mas de 6,8 millones de muertes en el
mundo,”® confirmandose como una verdadera
amenaza para la salud publica. Sin embargo, adn
existen aspectos desconocidos de la enfermedad.

La industria biofarmacéutica cubana tiene mas
de 35 afios de creada por el Comandante en Jefe
Fidel Castro, quien ademds impulsd su
crecimiento y desarrollo.® Cuba se inserté en ese
sector emergente y establecié un modelo propio
de ciencia e innovacidén que ha obtenido
resultados reconocidos por la comunidad
internacional. El Ministerio de Salud Publica de
Cuba (Minsap) y el Grupo de las Industrias
Biotecnoldgica y Farmacéutica (BioCubaFarma),
elaboraron un programa conjunto de
investigacién para la prevencion y el tratamiento
de la enfermedad, con énfasis en la prevencién
de estadios graves de esta en grupos de alto
riesgo confirmados de COVID-19.7

En el curso de la enfermedad severa, se utiliza
por protocolo® Jusvinza, un producto innovador
gue ha mostrado preliminarmente adecuados
resultados. Disefiado mediante herramientas
bioinformaticas y desarrollado en el Centro de
Ingenieria Genética y Biotecnologia para el
tratamiento de las enfermedades
auto-inmunitarias, especificamente la artritis

un péptido
propiedades

reumatoide, Jusvinza es
inmunomodulador con
antiinflamatorias.®

El Hospital Militar Dr. Joaquin Castillo Duany, en
la provincia de Santiago de Cuba, ha sido
escenario para pacientes confirmados de
COVID-19, con la aplicacién de un protocolo y sus
variantes; y de medicamentos de alto impacto,
como es el caso de Jusvinza, cuya resolutividad
(capacidad del paciente de responder hacia la
recuperacién o mejoria al iniciar tratamiento,
independientemente del tiempo administrado)
constituyé objeto de interés y estudio. Por ello, la
presente investigacién tuvo como objetivo
determinar la resolutividad terapéutica de
Jusvinza en pacientes confirmados de COVID-19.

METODOS

Se realizd un estudio descriptivo, de corte
transversal, durante el periodo comprendido
desde enero a septiembre de 2021, en el
Hospital Militar Dr. Joaquin Castillo Duany, del
municipio de Santiago de Cuba, y provincia del
mismo nombre; en pacientes confirmados de
COVID-19 ingresados en salas abiertas vy
servicios de terapia, a los cuales se administré
Jusvinza como tratamiento de la enfermedad
(N=166).

Se evaluaron variables clinicas: enfermedades no
transmisibles consideradas de riesgo para
COVID-19 (si, no), estado clinico del paciente
(alto riesgo, grave, critico) y evolucién clinica
(resolutividad, sin recuperacién); epidemioldgicas:
edad (grupos etarios: 20-29 afos, 30-39 afos,
40-49 afos, 50-59 afios, 60 y mas afos), sexo
(femenino, masculino); y farmacoldgicas:
duracién en dias del tratamiento (1-3 dias, 4-8
dias, 9-13 dias, 14 0 mas dias).

Se entendié como resolutividad la capacidad de
un medicamento para favorecer la rdpida
curacién de un proceso patolégico o resolver con
eficacia y rapidez. Ajustandolo a la investigacion,
se definié por resolutividad la capacidad del
medicamento para lograr la recuperacién o
mejoria clinica luego de las 72 horas de iniciado
el tratamiento. Los pacientes que no lograron
recuperarse fueron los fallecidos, vy
representaron la mortalidad del universo
estudiado.

Se utilizéd una planilla de vaciamiento de datos,
los cuales fueron obtenidos de las historias
clinicas individuales de los pacientes. Se hizo una
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revision bibliografica del tema en general para su
mayor comprensién, mediante el empleo de
diversas fuentes bibliograficas, en especifico del
protocolo cubano actualizado de la COVID-19
version 6.

Los datos se procesaron en una base de datos
computarizada y los resultados se expresaron en
textos y tablas, mediante nimeros absolutos y
porcentajes para resumir la informacion.

La investigacion se presentd al Consejo Cientifico

del hospital, y fue debidamente aprobado.
RESULTADOS

El 66,8 % de los pacientes confirmados logrd
recuperarse, lo cual representd una resolutividad
en mas del 50 % de ellos; el grupo etario de 30 a
39 afios mostrd una resolutividad del 94,1 %. La
mortalidad predomind en pacientes mayores de
60 afios (55 %). Con respecto al total, solo un
33,1 % fallecié. (Tabla 1).

G i Resolutivid ad Sin recuperar
rupos efarios o No. o

20-29 T T0 3 30,0
30-39 16 94.1 1 59

40-49 19 86,3 3 13.6
50-59 33 891 4 10,8
S0 v+ i6 450 44 55,0
Taotal 111 66,5 55 331

Se observé mayor morbimortalidad en los
hombres (53 %). La resolutividad fue mayor en

las mujeres, para un 71,7 %; solo el 21,7 % de
ellas fallecié. (Tabla 2).

$exo No. % Resolutvidad % . %
mupﬂafl@n
e | TR T 3 17 17 7
Misculino 88 530 55 625 38 132
Total 166 100 11 66,3 5 EXH]

En el grupo de pacientes con presencia de ECNT
predomind el sexo masculino (39,1 %). El
tratamiento mostré mayor resolutividad en las

mujeres, tanto en aquellas con ECNT (66,6 %)
como en las que no presentaron comorbilidades
(81,4 %). (Tabla 3).

Sexo ConECNT %  Resolutividad %  Sin ECNT %% Resolutividad %
Femenino 51 30,7 34 66.6 27 16.4 22 814
Masculine 63 38.1 39 60,0 23 13.8 16 69,5
Total 116 9.5 73 61,9 S0 30,1 a3 76,0
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El 53 % de los pacientes tenia un estado clinico
grave, con una resolutividad terapéutica de 60,2

%. En los de alto riesgo se observd una
resolutividad de 84,1 % (mayor que en los graves)
y la mas baja mortalidad (15,8 %). (Tabla 4).

Estado clinico al inicio y . f Sin Y
del tratamienie e o Easomtiviiad o rECuUperacion i
Altoriesgo 63 380 33 84,1 10 15,8
Grave B8 53.0 53 60,2 35 397
Critice 15 2.0 5 333 10 66,6
Tatal 166 100 111 66,8 55 EEN]

A 72 horas de iniciado el tratamiento con
Jusvinza, fue mas evidente su resolutividad. La
mayor cantidad de casos, entre el cuarto y
octavo dias ya tenian una respuesta favorable

(72,9 %), los cuales correspondieron a una mayor
resolutividad (36,1 %). En general, en el 66,8 %
se logré resolutividad con el tratamiento. (Tabla
5).

Duracidn del Total ig
tratamiento/dias ~ No. 9,  Resolutividad %
1-3 51 459 i3 19.8
4.8 81 72,9 60 36,1
9.13 k ¥ 258 16 9.6
+14 2 18 1 0,6
Total 166 1040 111 66,5

DISCUSION

Las personas mayores son un grupo de alto
riesgo ante el contagio por el coronavirus, dado
gue este aumentando su fragilidad vy
vulnerabilidad, pero no por su edad cronolégica,
sino por su edad bioldgica, vinculada a la
inmunosenescencia y la inflamacién crénica
vinculada al envejecimiento. La fragilidad de
algunas personas mayores condiciona su pobre
respuesta inmunitaria, y la disminucién de la
reserva funcional, que conlleva una reduccién en
la capacidad intrinseca y la resiliencia.® ¥ De tal
forma quedo evidenciado en este estudio, donde
los pacientes confirmados de COVID-19 de 60 y
mas afos de edad fueron los mas afectados,
tanto en relacién con la resolutividad terapéutica
(45,0 %) como con la mortalidad (55,0 %).

Otros autores™ '? plantean que esta emergencia
sanitaria esta ocasionando una repercusién
especifica en la poblacién femenina; criterios que
en el presente estudio no se reafirman, pues las
mujeres de la serie analizada mostraron una

mejor respuesta al tratamiento con Jusvinza.

Segln estadisticas de la OMS, mas de 41
millones de personas mueren anualmente por
enfermedades crénicas no transmisibles, sobre
todo adultos, situaciéon que empeora cuando el
individuo se infecta con la COVID-19, lo cual
incide en el alza de morbimortalidad. Las
enfermedades asociadas a esta infeccién son
identificadas por cientificos y estudiosos como
los principales riesgos estrechamente
relacionados con las complicaciones de la
COVID-19, entre ellas, la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC), asma bronquial,
fibrosis pulmonar; cardiopatias, hipertensiéon
arterial, diabetes mellitus y obesidad.®*

Autores cubanos coinciden al plantear que son
los del sexo masculino quienes presentan mayor
incidencia de enfermedades no transmisibles y
de asociacién de complicaciones.® 2

No se encontraron estudios para comparar
resultados segun el estado clinico del paciente.
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Segln protocolo de actuacién® los pacientes
graves y criticos presentaron una respuesta
satisfactoria y de gran efectividad con el uso del
medicamento.

Muchos factores influyen positivamente en la
resolutividad del tratamiento: la prontitud de su
aplicacion, la ausencia de comorbilidades, edad,
estado clinico del paciente al inicio del
ingreso/tratamiento favorable, inmunidad
individual, entre otras.

Los pacientes con COVID-19 que transitan hacia
estadios graves y criticos presentan una marcada
hiperinflamacién; en el caso de los criticos con
una minima supervivencia.

La resolutividad del tratamiento en pacientes de
alto riesgo se sustenta en dos elementos
fundamentales: evitar la reaccién
hiperinflamatoria y reducir la reaccién
hiperinflamatoria en aquellos pacientes que
lleguen a presentarla. De esta manera se deberia
reducir la tasa de pacientes graves y criticos, asf
como el nimero de fallecidos. Las enfermedades
no transmisibles hacen que estos progresen a
estadios graves o criticos y que requieran de
cuidados intensivos.® ¥

Otros estudios han reflejado peores resultados y
mayor mortalidad en pacientes con enfermedad
renal crénica.™

Los pacientes criticos fueron los mas
desfavorables en su progresion, el 66,6 % de
ellos fallecié asociados a multiples factores. La
progresién a estadios clinicos desfavorables
puede estar relacionada a la aparicién de
complicaciones, enfermedades asociadas
descompensadas, respuesta inmunoldgica
individual y/o estado clinico de inicio.

En estudio realizado por Venegas vy
colaboradores, se observé que, a partir de las 48
horas de tratamiento, los pacientes comenzaron
a presentar mejoria clinica, gasométrica y
radioldgica. Antes de iniciar el tratamiento
presentaron linfopenia y una tendencia a la
neutrofilia. Durante el tratamiento, los niveles de
linfocitos y neutréfilos alcanzaron sus valores
normales y los marcadores asociados a la
hiperinflamacién (proteina C reactiva, ferritina,
lactato deshidrogenasa, fibrindgenos, creatinina
y las transaminasas) se fueron normalizando.®®

Desde los propios inicios de la pandemia, se han
puesto en marcha en el mundo un sin nimero de

investigaciones. Estas han enriquecido los
conocimientos actuales relacionados con el
tratamiento y las alternativas terapéuticas para
la COVID-19, desde farmacos que regularmente
han sido utilizados en otras enfermedades con
comprobada actividad antiviral, hasta
medicamentos usualmente empleados como
antiparasitarios o antibacterianos, pero que en la
coyuntura actual retoman notoriedad por su
posible y potencial eficacia en el tratamiento de
la enfermedad. Cuba también se mantiene
enfocada en la obtencién de evidencias
cientificas para la prevencion y el tratamiento.®

La resolutividad en pacientes confirmados de
COVID-19 es mas elevada en los pacientes de
alto riesgo que en graves y criticos tratados con
Jusvinza. La inmediatez en la terapéutica de
Jusvinza disminuye las complicaciones y la
muerte.
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