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Resumen

Se define prevencién cuaternaria como el conjunto de
intervenciones que evita o atenuda las consecuencias de
la actividad innecesaria o excesiva del intervencionismo
médico y del sistema sanitario. La definicién de una
nueva enfermedad es un proceso complejo que involucra
la identificacién, caracterizacién y descripcién de un
cuadro clinico que no ha sido previamente reconocida
o documentada. Desde mediados del afio 2020 se utiliza
el término COVID crénico/long COVID para describir la
presencia de signos y sintomas luego de una infeccién
aguda por SARS-CoV-2, con multiples terminologias y
definiciones en la literatura internacional. Los sindromes
post-infecciosos, la encefalomielitis mialgia y la fibro-
mialgia, son algunas de las enfermedades que tienen
similitudes con el COVID crénico. En este articulo se
presenta un analisis relacionando los conceptos de nue-
va enfermedad y prevencién cuaternaria con el COVID
crénico y otras enfermedades descritas en la literatura.

Palabras clave: prevencién cuaternaria, COVID cré-
nico, encefalomielitis mialgica, sindromes post-infec-

ciosos, fibromialgia

Abstract

Long COVID: a new disease?

The definition of quaternary prevention as the set
of interventions that avoids or mitigates the conse-
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quences of unnecessary or excessive activity of medical
interventionism and the health system. The definition
of a new disease is a complex process that involves
the identification, characterization and description of a
medical condition that has not been previously recog-
nized or documented. Since mid-2020, the term chronic
COVID/long COVID has been used to describe the pres-
ence of signs and symptoms after an acute SARS-CoV-2
infection, with multiple terminologies and definitions
in international literature. Post-infectious syndromes,
myalgia encephalomyelitis and fibromyalgia, are some of
the diseases that have similarities with chronic COVID.
This article presents an analysis relating the concepts
of new disease and quaternary prevention with chronic
COVID and other diseases described in the literature.

Key words: quaternary prevention, long COVID, my-
algic encephalomyelitis, post-infectious syndromes,
fibromyalgia

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

e El COVID crénico/long COVID surge como
una nueva enfermedad en algunos pa-
cientes que tuvieron un cuadro agudo por
SARS-CoV-2. Existen numerosas terminolo-
gias y definiciones para este concepto, que
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puede resultar confuso al momento de la
toma de decisiones.

Contribucion del articulo a conocimiento
actual

e El COVID crénico/long COVID es una en-
tidad poco caracterizada y que comparte
signos y sintomas con otras enfermedades
como sindrome post infecciones agudas,
encefalomielitis mialgia y fibromialgia. Es
necesario continuar con los estudios de
investigacion para dar mayor claridad a
este problema de salud.

Para contextualizar esta pregunta es con-
veniente recordar la definicién de prevencién
cuaternaria como “el conjunto de intervencio-
nes que evita o atenuda las consecuencias de la
actividad innecesaria o excesiva del interven-
cionismo médico y del sistema sanitario”*?
Uno de los aspectos de maxima relevancia en
la prevencién cuaternaria es la denuncia de la
“mercantilizacién de enfermedades” (disease
mongering en inglés)® término critico que se re-
fiere a la practica de promover la percepcién de
problemas comunes, ya existentes y a menudo
leves como nuevas enfermedades que requieren
tratamiento médico. Esta téctica, principalmen-
te impulsada por intereses comerciales de la in-
dustria farmacéutica, busca expandir mercados
al aumentar la base de consumidores poten-
ciales, promoviendo asi medicamentos y trata-
mientos*.

Dentro de las expresiones de la mercantiliza-
cién de enfermedades se describen:

1) Medicalizacién de la vida cotidiana: donde
se etiquetan sintomas comunes o previamente
descriptos como trastornos médicos serios. Esto
puede llevar a que personas que, como en el
caso del COVID, crean que necesitan tratamien-
to médico para cuestiones que podrian mane-
jarse como se hace con situaciones de enferme-
dad ya existentes,

2) Exageracién de la prevalencia: se amplifica
la percepcién de la prevalencia de ciertas condi-
ciones para crear alarma publica. La inclusién de
nuevas enfermedades puede llevar a una mayor
demanda de estudios y medicamentos,
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3) Ampliacién de los criterios diagnésticos de
manera que mas personas entren en la catego-
ria de “enfermos”,

y, por ultimo, y en relacién directa con el plan-
teo de nuestro articulo:

4) La creacién de nuevas enfermedades a tra-
vés de la invencién o promocién de nuevas en-
fermedades, a menudo respaldada por estudios
cientificos cuestionables creando la necesidad
de nuevos tratamientos®.

Las consecuencias de la mercantilizacién de
enfermedades pueden resumirse en:

1) Sobremedicalizacion: los individuos son
sometidos a tratamientos innecesarios, con el
consiguiente riesgo de efectos secundarios y
complicaciones. La presién para consumir me-
dicamentos puede llevar a la sobremedicaliza-
cién, reduciendo la calidad de vida y aumentan-
do el gasto en salud sin una justificacion clinica
adecuada,

2) Desviacién de recursos: los recursos del
sistema de salud pueden desviarse hacia el tra-
tamiento de condiciones médicamente dudosas
o sobrediagnosticadas, en detrimento de enfer-
medades graves que realmente necesitan aten-
cién, y

3) Estigmatizacién: la medicalizacién de con-
diciones ya conocidas puede aumentar la estig-
matizacion de los individuos, haciéndolos sentir
enfermos o defectuosos por situaciones que for-
man parte del espectro de situaciones de enfer-
medad ya descriptos®’.

La mercantilizacién de enfermedades es un
problema significativo que requiere una res-
puesta multidimensional, incluyendo la educa-
cién del publico, regulacién estricta y promocién
de la investigacién independiente, para proteger
la salud publica y asegurar que los tratamientos
meédicos se basen en necesidades genuinas y no
en estrategias comerciales.

Definir una nueva enfermedad nos expone al
peligro de los falsos positivos: si alguien se sien-
te mal, pero esa situacién no significa una nueva
enfermedad, se lo rotulard de un padecimiento
que no existe con consecuencias que, en épocas
tan sensibles como la pandemia, involucran se-
rias amenazas a la estabilidad emocional entre
otras.

La definicién de una nueva enfermedad es
un proceso complejo que involucra la identi-
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ficacién, caracterizacién y descripcién de una
condicién médica que no ha sido previamente
reconocida o documentada; antes de aceptar la
existencia de una nueva enfermedad la medici-
na esta obligada a considerar diez dimensiones
que garantizan evitar los danos ya referidos®:

- Identificacién de casos inusuales

- Investigacién clinica

- Estudios de laboratorio

- Recopilacién de datos epidemioldgicos

- Comparacién con enfermedades existentes

- Revisién de literatura

- Establecimiento de criterios de diagnostico

- Comunicacién y publicacién

- Reconocimiento y clasificacién

Identificacion de casos inusuales

El primer paso suele ser la identificacién de
pacientes que presentan sintomas, signos o ha-
llazgos clinicos inusuales o atipicos que no se
ajustan a ninguna enfermedad existente. Esto
puede ocurrir de manera esporadica o en grupos
de pacientes. La pregunta en el andlisis de esta
dimensién es ;Los sintomas, signos o hallazgos
clinicos no se ajustan a ninguna enfermedad
existente? La respuesta a esta pregunta obliga a
revisar 5156 cddigos en 1348 péaginas de la Clasi-
ficacién Internacional de enfermedades (ICD-10
CM)°.

Investigacion clinica

Una vez que se identifican casos inusuales,
debe llevarse a cabo una investigacién clinica
detallada para caracterizar los sintomas, la gra-
vedad de la enfermedad, el curso clinico y cual-
quier factor de riesgo asociado. En este punto es
necesario evaluar si las preguntas clinicas son
las adecuadas y si los tipos de estudios que in-
tentan responderlas tienen los disenios adecua-
dos?™.

Estudios de laboratorio

La sistemdtica de filiacién de una nueva en-
fermedad obliga a realizar estudios de laborato-
rio, como analisis de sangre, imagenes médicas,
biopsias u otros procedimientos diagndsticos,
para obtener informacién adicional sobre la en-
fermedad y descartar que otras condiciones no
sean similares y nos autoricen a definir una nue-
va entidad. En este punto cabe recordar los cri-
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terios de validez de los estudios de diagnoéstico
que incluyen disenios que incorporen pacientes
con duda diagnéstica, comparacién con un pa-
trén de oro independiente y la aplicacién de los
procedimientos diagnésticos y del patrén de oro
a todos los pacientes®™.

Recopilacion de datos epidemiolégicos

Es imprescindible recopilar informacién so-
bre la incidencia y prevalencia de la presunta
enfermedad, asi como sobre la demografia de
los pacientes afectados, para comprender mejor
quiénes estan en riesgo. Cohortes prospectivas
y estudios caso control son de indudable valor
en este paso del andlisis de una nueva enferme-
dad*®.

Comparacion con enfermedades
existentes

Los investigadores, que definen una nueva
enfermedad, deben comparar los hallazgos de la
nueva enfermedad con las enfermedades exis-
tentes para determinar si es una entidad com-
pletamente nueva o una variante de una enfer-
medad conocida.

Revision de la literatura

Se debe revisar la literatura médica existente
para asegurarse de que la enfermedad no haya
sido previamente descrita en el mundo. En este
punto es deseable la utilizacién de la “lupa” de
una revisién sistemadtica, trabajo de investiga-
cién que, como su nombre lo describe, respeta
una metodologia sistematica que intenta con-
trolar los sesgos que desvien el objetivo busca-
do, en este caso la definicién de una nueva en-
fermedad?.

Establecimiento de criterios de
diagnostico

Los investigadores tienen que apoyarse en
criterios diagnésticos especificos para la nue-
va enfermedad, lo que permitird a los médicos
diagnosticar casos futuros. En este punto cada
criterio debe tener alta probabilidad para confir-
mar o descartar la sugerida nueva enfermedad.

Comunicacion y publicacion
Una vez que se ha definido y caracterizado la
nueva enfermedad, se debe lograr comunicar a
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la comunidad médica y cientifica a través de pu-
blicaciones en revistas médicas y conferencias
cientificas no sesgadas por conflictos de interés?.
En este punto quienes quieran demostrar trans-
parencia deben tener en cuenta que casi el 50%
de las publicaciones que consumen los profesio-
nales de la salud tienen sesgos potenciales®.

Reconocimiento y clasificacion

Las agencias de salud y organismos regula-
dores deben reconocer y clasificar la nueva en-
fermedad, lo que llevara a la asignaciéon de un
nombre oficial y la implementacién de estrate-
gias de manejo y prevencién. Como recordato-
rio, méas del 50% de las recomendaciones fuertes
de la OMS estan basadas en evidencias de baja o
muy baja certeza’®.

Proceso riguroso de identificacion y
caracterizacion

Es importante sefialar que la definicién de
una nueva enfermedad es un proceso riguroso
que involucra la colaboracién entre médicos,
investigadores, epidemidlogos y otros profesio-
nales de la salud. La identificacién y caracteri-
zacién precisa de una nueva enfermedad son
esenciales para su manejo adecuado y para pro-
teger la salud publica de evidencias falsamente
sustentadas?.

¢Existe el COVID crénico?

Desde mediados del ano 2020 cuando Elisa
Perego utilizé el termino de long COVID en una
red social para describir la presencia de signos
y sintomas luego de una infeccién aguda por
SARS-CoV-2%, se han sugerido numerosos nom-
bres para esta condicién: COVID prolongado,
COVID persistente, COVID crénico, long COVID,
post COVID, post COVID condition, post acute secue-
la COVID, entre muchos otros. Todos estos tér-
minos hacen referencia a una misma situacién:
definir la presencia de signos y sintomas luego
del cuadro agudo provocado por SARS-CoV-2.

Esta situacién genera dificultades, confusion al
momento de tener que tomar decisiones, y con-
ductas en relacién a la atencién de pacientes con
signos y sintomas que traen a consideraciéon la
probabilidad de COVID crénico. En la Tabla 1 po-
demos observar algunas de las caracteristicas que,
en las numerosas definiciones de diferentes pai-

COVID croénico

ses, organismos y entidades, se han utilizado para
describir esta entidad. Todas ellas tienen como
caracteristicas definir hasta qué momento consi-
deran el periodo agudo de la enfermedad, como
denominan y caracterizan los periodos pasada la
enfermedad aguda y qué consideraciones hacen
de sus definiciones®%. El andlisis e interpretacién
de las mismas permite observar que hay diferen-
cias en los tiempos, asi como en los periodos y
nombres que le asignan a cada uno de ellos.

La Unica iniciativa de alcance internacional es
la de la OMS?. Representantes de los cinco con-
tinentes fueron consultados usando metodologia
Delphi a dos rondas para lograr una definicién
de lo que ellos definen como condicién post CO-
VID-19. Esta definicién considera su diagnoéstico
luego de tres meses del periodo agudo de la en-
fermedad con sintomas que deben persistir mas
de dos meses, no explicado por un diagndstico al-
ternativo y que impacten en las actividades de la
vida diaria. Destaca como sintomas relevantes a la
presencia de fatiga, dificultad para respirar y dis-
funcién cognitiva, entre otros, de comportamiento
persistentes, en brotes o de nueva aparicién.

¢Quiénes podrian desarrollar COVID
crénico?

Es claro que todos los pacientes que fueron
afectados por COVID-19 no desarrollaron cua-
dros clinicos similares durante el periodo agudo
de la enfermedad. En un extremo se han obser-
vado pacientes jovenes sin factores de riesgo ni
enfermedades, que se comportaron de manera
asintomatica u oligosintomadtica y, por otro lado,
pacientes adultos mayores con enfermedades o
comorbilidades que presentaron cuadros graves,
ingresaron en unidades de terapia intensiva por
periodos prolongados con gran repercusién lue-
go de la enfermedad aguda, complicaciones, y
muchos fallecieron. De manera similar los sinto-
mas luego del periodo agudo tampoco tuvieron
las mismas caracteristicas.

Luego de casi tres anos de pandemia conoce-
mos cuales son los factores de riesgo que predis-
ponen a desarrollar COVID crénico®. En la Tabla
2 se presentan los resultados de un metaanali-
sis donde se identifica la asociacién entre dife-
rentes variables y la probabilidad de desarrollar
COVID crénico. Podemos observar que solo la
vacunacién con mas de dos dosis se comporta
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Tabla 1 | Comparacion entre diferentes definiciones de COVID crénico/long COVID

Organizacion Terminologia Definicion Observaciones
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Tabla 2 | Factores de riesgo para desarrollar COVID crénico/long COVID

Factor de riesgo OR (IC 95%)

Sexo femenino

Edad

Alto IMC

Tabaquismo
Comorbilidades*
Hospitalizacion o ingreso UTI
Vacunacion (> 2 dosis)

1.56 - (1.41-1.73)
1.21 - (1.11-1.33)
1.15 - (1.08-1.23)
1.10 - (1.07-1.13)
2.48 - (1.97-3.13)
2.37 - (2.18-2.56)
0.57 - (0.43-0.76)

Tsampasian V, et al. Risk factors associated with post-COVID-19 condition: A systematic

review and meta-analysis. JAMA Intern Med 2023, 183: 566-80
IMC: indice de masa corporal; UTI: unidad de terapia intensiva

*Ansiedad - depresién, asma, diabetes, enfermedad pulmonar obstructiva cronica,

enfermedad coronaria e inmunosupresion

como un factor de proteccién para desarrollar
COVID crénico y que la presencia del resto de
los factores de riesgo aumenta la probabilidad
en un rango que va del 10% mas en el caso del
tabaquismo hasta casi tres veces mas con la pre-
sencia de otras comorbilidades. Dentro de ellas
se analizaron en orden de frecuencia ansiedad
- depresién, asma, diabetes, enfermedad pulmo-
nar obstructiva crénica, enfermedad coronaria e
inmunosupresién. Un aspecto para destacar es
la alta predisposicién en aquellos pacientes que
estuvieron hospitalizados. Pero este concep-
to resulta ser muy amplio ya que no podemos
identificar que factor dentro de la internacién de
los pacientes son predisponentes. Un paciente
hospitalizado pudo estar en sala general o en
unidad de terapia intensiva, sin o con apoyo de
oxigenoterapia, canula de alto flujo, ventilacién
no invasiva o con intubacién orotraqueal, con o
sin apoyo de drogas inotrdpicas, vasoactivas o
bajo sedacién, presentar efectos adversos a los
tratamientos o complicaciones intrahospita-
larias y todos estos factores pueden ser causa,
adyuvantes o confundidores del COVID crénico.

Conocemos hoy dia el riesgo de un paciente
con infeccién aguda por SARS-CoV-2 de desarro-
llar signos y sintomas descriptos en COVID cré-
nico y podemos evaluarla respondiendo cuatro
preguntas por si o por no: srequirié internacién
hospitalaria?, stiene factores de riesgo?, ;desa-
rrollé complicaciones durante el periodo agudo
de la enfermedad?, y ;desarrollo secuelas du-
rante el periodo agudo de la enfermedad? Una
vez obtenida las respuestas nos encontraremos

en uno de los tres escenarios. Los pacientes sin
ingreso hospitalario y que no tienen factores de
riesgo, no desarrollaron complicaciones ni se-
cuelas, serian de bajo riesgo. Los pacientes sin
ingreso hospitalario pero que tienen al menos
un factor de riesgo y/o una complicacién y/o
una secuela, asi como también los pacientes
con ingreso hospitalario sin factores de riesgo ni
desarrollo de complicaciones o secuelas, se con-
siderarian de riesgo moderado. Por ultimo, los
pacientes con ingreso hospitalario que tienen
un factor de riesgo y/o tuvieron una complica-
cién y/o una secuela serian los de alto riesgo de
desarrollar COVID crénico®.

COVID crénico: un viejo conocido

Pero ;es el COVID crénico o long COVID, como
se lo describe en la literatura de habla inglesa,
una nueva entidad, o estamos frente a un cua-
dro clinico ya conocido, en circunstancias par-
ticulares?

Si analizamos que este cuadro clinico se pre-
senta luego de un cuadro viral agudo, tenemos
numerosas descripciones en la literatura de
sindromes posinfecciosos agudos. Una revisiéon
narrativa publicada por Choutka J*2 describe los
“sindromes agudos post-infecciosos no explica-
dos” (PAISs, de sus siglas en inglés), no solo de
causa viral sino también de causa bacteriana y
parasitaria. Relacionado a causas virales y espe-
cificamente relacionado a Ebola, dengue, SARS,
polio y chikungunya, se describen sindromes
posinfecciosos con nombres propios. Sin em-
bargo, otros sindromes posinfecciosos virales
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por influenza, Epstein Barr, varicela zoster, pue-
den manifestarse luego del episodio agudo, pero
no tienen denominaciones especificas que los
identifiquen. En esta publicacién se analizaron
los sintomas presentes en estos sindromes y los
agruparon en 5 categorias:

1. Intolerancia al ejercicio y fatiga

2. Sintomas gripales o de sickness behavior: fie-
bre, febricula, mialgias, malestar o sentirse en-
fermo, sudoracion e irritabilidad,

3. Sintomas reumatoldgicos: dolor articular
cronico y recurrente,

4. Sintomas neuropsiquidtricos: niebla men-
tal, deterioro en la concentracién y memoria, di-
ficultad para encontrar palabras, y

5. Sintomas especificos: alteraciones del gus-
to y olfato, en el caso de SARS-CoV-2.

Por otro lado, hay publicaciones que descri-
ben al sindrome de fatiga crénica o encefalo-
mielitis midlgica y el COVID crénico/long COVID,
comparten similitudes® sugiriendo que podria
tratarse de una misma entidad. El listado de sig-
nos y sintomas compartidos* es amplio: fatiga,
intolerancia al ejercicio, alteraciones cognitivas,
dificultades respiratorias como disnea y tos,
mialgias, artralgias, cefalea, palpitaciones, or-
tostatismo, ansiedad, depresién y se destaca el
deterioro para desarrollar actividades de la vida
diaria. También se han realizado un andlisis fi-
siolégico y fisiopatolégico entre ambas entida-
des encontrando similitudes®.

Otros articulos describen la alta prevalencia
y similitud entre los sintomas de fibromialgia y
COVID crénico, asi como el diagnéstico de fibro-
mialgia en pacientes que han cursado cuadros
agudos de COVID-19%.

Conclusién

La pandemia por COVID-19 ha dado paso a la
supuesta presencia de un cuadro clinico posin-
feccioso multisistémico llamado COVID crénico/
long COVID. Existen numerosas definiciones y
terminologia en la literatura para definir y cla-
sificar este cuadro clinico que no ayuda al mo-
mento de analizar, estudiar y brindar tratamien-
to frente a esta situacién. Una reciente revision
sistematica de post-COVID-19-conditions desta-
ca la heterogeneidad de las definiciones, los pe-
riodos de tiempo, los signos y sintomas®’.

Por otro lado, hay cuadros clinicos descriptos
en la literatura que tienen similitudes y seme-
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janzas a las descripciones propuestas para CO-
VID crénico. Entre los més frecuentes se encuen-
tran sindrome de fatiga crénica/encefalomielitis
mialgia, fibromialgia®*®y el sindrome posinfec-
cioso agudo. Debemos agregar a este listado otro
grupo de sindromes que deben considerarse en
aquellos pacientes que durante su cuadro clini-
co agudo requirieron internacién en sala o inter-
nacién en unidades de terapia intensiva y que
pueden estar cursando cuadros clinicos relacio-
nados con el sindrome de miopatia - neuropatia
del paciente critico®.

Pero existe un factor distintivo dentro del CO-
VID crénico que no se ha desarrollado ni tenido
en cuenta: el aislamiento. Durante la pandemia
por SARS-CoV-2 los pacientes permanecieron
aislados en sus domicilios y perdieron su po-
sibilidad de trabajar, de recrearse, de mantener
sus relaciones sociales. Muchos incluso per-
dieron sus trabajos con el impacto econémico
que esto representa. Incluso muchos sufrieron
la pérdida de familiares, vecinos, amigos y co-
nocidos como consecuencia de la infeccién por
COVID-19. El aislamiento que por nueve meses
se implementd en la Argentina, fue un periodo
de pérdidas en varios aspectos de la vida de las
personas y no ha sido evaluado como un factor
para el desarrollo de COVID crénico. Sentimien-
tos como miedo, incertidumbre, desesperanza,
soledad, se describen en la poblacién general
durante la pandemia por SARS-CoV-2, como
también el aumento de cuadros psicolégicos y
psiquidtricos, en los que algunos autores des-
criben como una “pandemia paralela”. Pero su
impacto en COVID crénico/long COVID es poco
conocido.

AUn nos queda un largo camino para lograr
un consenso en lo referente a una terminologia
y definicién unificada de COVID crénico/long CO-
VID. Asi como continuar con las investigaciones
relacionadas a lograr una clarificacién en rela-
cién a las similitudes y semejanzas que el CO-
VID crénico/long COVID tiene con otros proble-
mas de salud.

Como senalamos en la introduccién de este
articulo: antes de aceptar la existencia de una
nueva enfermedad la medicina esta obligada a
considerar las dimensiones que garantizan evi-
tar los danos ya referidos.

Conflicto de intereses: Ninguno por declarar
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