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RESUMEN

Introduccion: la biomodulina T tiene accidn cito-restauradora e inmunomoduladora al
estimular la mitosis linfoblastoide, asi normaliza la diferenciacion de linfocitos T; en
modelos de inflamacién aguda, edema e inflamacién crénica demostré un efecto
antiinflamatorio al modular la respuesta inflamatoria inducida.

Objetivo: evaluar la respuesta terapeutica de la biomodulina T en pacientes suceptibles
al SARS-CoV-2.

Métodos: se realizd un estudio descriptivo, longitudinal prospectivo, en la Consulta de
Inmunologia del Hospital “Arnaldo Milian Castro”, de la Provincia de Villa Clara, en el
periodo de marzo de 2020 a septiembre de 2020. Se estudiaron un total de 52 pacientes
que presentaron antecedentes patoldgicos personales que los hacian susceptibles a
padecer de infeccién por el virus SARS CoV-2.

Resultados: se aplicaron métodos de la estadistica descriptiva como tablas de
frecuencia para las variables edad, sexo, antecedentes patolégicos personales y
respuesta al tratamiento con biomodulina T. El grupo de edad con mayor comorbilidades
fue el de 40 a 59 afos, predomind el sexo masculino y la mayoria de los pacientes tenian
antecedentes de enfermedad pulmonar obstructiva cronica, diabetes mellitus e
hipertensién arterial. El mayor nimero de pacientes tenian diagnostico de enfermedades
autoinmunes.

Conclusiones: la respuesta terapeltica fue satisfactoria para todos los grupos de
edades.

Palabras clave: Biomodulina T; COVID-19; antecedentes patoldgicos personales

ABSTRACT

Introduction: the biomodulin T has cyto-restorative and immunomodulatory action by
stimulating lymphoblastoid mitosis, in that way the differentiation of T-lymphocytes is
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normalized; in models of acute inflammation, edema and chronic inflammation showed
an anti-inflammatory effect by modulating the induced inflammatory response.
Objective: to evaluate the therapeutic response of biomodulin T in susceptible patients
to SARS-CoV-2.

Methods: a descriptive, prospective longitudinal study was carried out at the
Immunology Clinic from “Arnaldo Milidan Castro” Hospital, in Villa Clara Province, from
March 2020 to September 2020. A total of 52 patients who presented personal
pathological antecedents that made them susceptible to suffer from SARS CoV-2 virus
infection were studied.

Results: descriptive statistical methods such as frequency tables for the variables age,
sex, personal pathological history and response to treatment with biomodulin T were
applied. The age group with the most comorbidities was 40 to 59 years, male sex
predominated and most patients had a history of chronic obstructive pulmonary disease,
diabetes mellitus and arterial hypertension. The largest number of patients had a
diagnosis of autoimmune diseases.

Conclusions: the therapeutic response was satisfactory for all age groups.

Key words: Biomodulin T; COVID-19; personal pathological history

INTRODUCCION

Cuando en el mes de diciembre de 2019 las autoridades sanitarias de la Republica
Popular China notificaron que en la Ciudad de Wuhan habia aparecido un numero
de pacientes con una infeccion respiratoria desconocida, estaban advirtiendo a la
comunidad médica sobre los retos que se imponian: el origen, la transmision, los
sintomas, la evolucion y, lo mas importante, la prevencion.

Mucho antes de que se informaran los primeros casos en Cuba (tres turistas
italianos, en marzo de 2020), la comunidad médica comenzd su preparacion; se
disefilaron cursos, se prepararon instituciones sanitarias y se iniciaron los
primeros pasos en el desarrollo de candidatos vacunales, entre otras acciones.

En el mes de enero de 2020 la Organizacidn Mundial de la Salud (OMS) declaré al
nuevo coronavirus (COVID-19) como pandemia. Su transmision exponencial
representaba, a diario, un nimero de pacientes considerable, lo que obligd a la
mayoria de los paises, incluida Cuba, a medidas de confinamiento y restriccidon
absoluta de movilidad; el uso de la mascarilla, el lavado de las manos y el uso de
soluciones desinfestantes se volvieron rutinarios.(®)

Paises como Espafa, Francia e Italia fueron el epicentro de la pandemia en
Europa, posteriormente se incorporaron Rusia, Alemania y Reino Unido. En
Ameérica los paises con mayor numero de casos positivos resultaron Estados
Unidos y Brasil. En el mundo mas de 180 paises han informado pacientes
positivos al virus y el numero de fallecidos supera el millén de personas.

Desde el comienzo y la expansion de la epidemia por COVID-19 hasta constituirse
una verdadera pandemia los investigadores han sefalado, en diferentes
publicaciones y medios de informacidon, que la mayor mortalidad ocurre en
pacientes mayores de 60 afos y en los que padecen enfemedades créonocas no
transmisibles (ECNT) como la hipertension arterial (HTA), las enfermedades
cardiovasculares (ECV), la obesidad, la diabetes mellitus (DM), la enfermedad
renal cronica (ERC), las neoplasias (N), la enfermedad pulmonar obstructiva
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cronica (EPOC) y el asma bronquial (AB) de larga fecha, las enfermedades
hepaticas cronicas (EHC) y otras cronicas producidas por trastornos de la
inmunidad, entre las que se incluyen algunas reumaticas y neuroldgicas.®
Medscape, en una recopilacion de informacién de estudios realizada hasta el
momento (The New England Journal of Medicine, Lancet Respiratory Medicine y
Mayo Clinic Proceedings), ilustra la frecuencia de asociacion de ECNT en grupos
de edades con comorbilidades en pacientes con COVID-19 que contribuyen a la
evolucion grave y critica de los casos y a la mayor mortalidad, también sefalado
por investigadores chinos.®

En Cuba se propuso la utilizacion de la biomodulina T por su acciéon cito-
restauradora e inmunomoduladora al estimular la mitosis linfoblastoide vy
normalizar la diferenciacion de linfocitos T; ademas, en modelos de inflamacién
aguda, edema e inflamacién crénica, demostré un efecto antiinflamatorio al
modular la respuesta inflamatoria inducida en pacientes con factores de riesgo
susceptibles a padecer COVID-19. El principio activo de este medicamento es un
producto natural compuesto por fracciones especificas del timo de naturaleza
polipeptidica obtenido a partir de timo de ternera.®

Los factores de riesgo en Epidemiologia son las caracteristicas y los atributos que
se presentan asociados diversamente con la enfermedad o el evento estudiado.
Los factores de riesgo no son necesariamente las causas, solo sucede que estan
asociadas con el evento. Como constituyen una probabilidad medible tienen valor
predictivo y pueden usarse con ventajas tanto en la prevencién individual como
en la de la comunidad.®

Estos factores de riesgo son coherentes con los descritos en otras epidemias por
otros tipos de coronavirus humanos (virus de estructura molecular similar al
SARS-CoV-2). El sexo masculino y la edad se identificaron como factores de
riesgo en la epidemia por el sindrome respiratorio agudo grave (SARS) y la
diabetes y la enfermedad coronaria y el tabaquismo activo en la provocada por el
sindrome respiratorio de Medio Oriente provocado por un coronavirus (MERS-
CoV)."™ La aparicién de la enfermedad COVID-19 es aln reciente y queda mucho
por saber; futuros estudios permitirdn conocer mejor qué otros factores influyen
en su evolucion y su prondstico.

El objetivo de este estudio es evaluar la respuesta de la biomodulina T en el
tratamiento profilactico en pacientes con antecedentes patoldgicos personales
vulnerables a padecer COVID 19.

METODOS

Se realizd un estudio descriptivo, longitudinal prospectivo en la Consulta de
Inmunologia perteneciente al Hospital Clinico Quirudrgico Universitario “Arnaldo
Milidan Castro” de la Ciudad de Santa Clara, Provincia de Villa Clara, en el periodo
comprendido entre el marzo de 2020 a septiembre 2020.

La poblacién quedd constituido por los 52 pacientes atendidos en la consulta y
que presentaban antecedentes patoldgicos personales que los hacian vulnerables
a padecer de la infeccion por el virus SARS CoV-2 en el momento en el que
epidemioldgicamente la provincia se encontraba con varios eventos de trasmision.
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Las técnicas empleadas fueron la consulta médica, la recoleccidon de los datos en
una base de datos confeccionada con las variables de interés en el estudio y el
seguimiento. Se administré 1 bulbo de biomodulina T, dos veces a la semana, por
seis semanas, segun el protocolo, debido a que estos pacientes tenian
comprometido su sistema inmune.

Procesamiento de datos:

Para el procesamiento de los datos se utilizé el paquete estadistico SPSS version
10.0 para Windows. A los resultados se le aplicaron métodos de la estadistica
descriptiva como las tablas de frecuencia. También se calcularon las medidas de
tendencia central (promedio) y de dispersion (desviacion tipica) a las variables
cuantitativas.

RESULTADOS
La distribucidon por grupos de edades muestra que el mayor por ciento (50%) se
concentraron entre los 40 y 59 afios. El sexo mas afectado fue el masculino

(57,69%) -Tabla 1-.

Tabla 1. Distribucidén de la edad segun el sexo

Edad Sexo Total %
(afios) Masculino % Femenino %

19 - 39 7 13,46 6 11,54 13 25,0
40 - 59 16 30,77 10 19,23 26 50,0
> 60 7 13,46 6 11,54 13 25,0
Total 30 57,69 22 44,90 52 100

Todos los pacientes presentaron uno o varios antecedentes patoldgicos
personales que los hacian vulnerables a la infeccion por el SARS CoV-2. Los mas
significativos resultaron ser la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(39,56%), la hipertension arterial (24,18%) y la diabetes mellitus (20,88%) -
Tabla 2-.

Tabla 2. Relacidn entre los antecedentes patoldgicos personales y el estado
inmunoldgico
Estado inmunoldgico

Antecedentes Enfermedades
patolégicos Inmunodeficiencia . Total
personales autoinmunes

No. % No. % No. %
Enfermedad pulmonar 0,0 36 39,56 36 39,56
obstructiva crdnica
Hipertension arterial 4 4,40 18 19,78 22 24,18
Cardiopatia isquémica 0 0,00 4 4,40 4 4,40
Diabetes mellitus 0 0,00 19 20,88 19 20,88
Hipotiroidismo 1 1,09 9 9,89 10 10,98
Total 5 5,49 86 94,51 91 100

La respuesta al tratamiento con biomodulina T fue satisfactoria porque el 95,92%
de los pacientes a los que se les aplico el tratamiento no desarrollaron sintomas
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ni fueron positivos al virus a pesar que la provincia se encontraba con eventos de
trasmisién. Solo dos pacientes, que fueron ingresados como contactos,
presentaron sintomas similares a la enfermedad pero no fueron positivos (Figura
1).

o - - [ |

19.a 39 afios 40 a 59 afios B0y mas afos

W satisfactorio WMo satisfactorio

Figura 1. Respuesta al tratamiento segun edad
DISCUSION

Los casos notificados con COVID-19 varian a escala mundial. En la investigacién
se evidencia que los adultos jovenes y del sexo masculino fueron los mas
afectados; sobre este suceso los expertos proponen explicaciones genéticas y
hormonales para las diferencias en la susceptibilidad por sexo.™

En Espafia, el Instituto de Salud Carlos III, que analiza la situacién, desde el 10
de mayo, de los nuevos contagios que se han detectado el pais a partir de esa
fecha, el tramo de edad con mayor numero de afectados se concentra entre los
15 y los 29 afos; le sigue de cerca la poblacion entre 40 y 49 afos y entre los 30
y 39 afos. Estos intervalos de edad difieren de los resultados obtenidos en el
presente trabajo, aunque el segundo grupo representado es similar al que se
muestra en la Tabla 1.0

En Cuba, después del 3 de julio y hasta el inicio de septiembre, se constata un
rejuvenecimiento del perfil de los enfermos de cuatro afios, menos en el rebrote
acontecido en los meses de julio y agosto. De manera que la media actual de
COVID-19 en Cuba, hasta el 2 de septiembre, es de 42,5 afios de edad,
resultados que se comportan de manera similar a la muestra estudiada que
corresponde a la Provincia de Villa Clara.®®

En el boletin Infopob, a cargo de especialistas del Centro de Estudios
Demograficos (CEDEM) de la Universidad de La Habana, se describe una
caracterizacion por edades de las personas enfermas y muestra que el 28,86%
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pertenece al grupo de entre 45 y 59 anos, que el 23,56% al grupo de entre 30 y
44 afios y que poco mas de la quinta parte (21,86%) lo hace al de entre 15 y 29
anos, lo que permite constatar el desplazamiento de la pandemia hacia los
menores de 60 afios.®®

“La pandemia estd cambiando... Y las personas de 20, 30 y 40 afios estan ahora
impulsando con mas frecuencia la propagacion... Muchos de ellos sin saber que
estan contagiados”, declaré Takeshi Kasai, Director regional para el Pacifico
Occidental de la OMS.®

Existen varios informes que justifican la menor susceptibilidad femenina al
contagio; desde los inicios de la pandemia se hablaba de la posible resistencia
femenina al virus. Se especula que la poca susceptibilidad de las mujeres a las
infecciones virales puede deberse a la protecciéon del cromosoma X extra que
presentan en comparacién con los hombres.(?

Un analisis por sexo describe que el grupo poblacional de los hombres se enferma
mas que el de las mujeres; asi lo confirman las tasas de incidencia mas elevadas
de los hombres y una relacién de masculinidad de 105 hombres por 100 mujeres.
En Cuba, aunque de manera general se aprecia un por ciento mayor de hombres
que de mujeres diagnosticados con COVID-19, las cifras de mujeres no se
distancian tanto. Los investigadores opinan que puede deberse a los roles que
asumen las mujeres en el cuidado de nifos y ancianos y al aumento de las
mujeres en la jefatura del hogar, lo que implica una movilidad mayor para la
busqueda de alimentacion y otros medios, asi como de recursos para el cuidado;
o pudiera estar relacionado con la alta participacién de la mujer en tareas
relacionadas con los sectores imprescindibles, como el de la salud, lo que conlleva
mayor movilidad y exposicidn al posible o definitivo contagio.®

Existen mecanismos especificos que tratan de explicar esta discrepancia para la
familia del coronavirus en los brotes del SARS y del MERS, que también han
mostrado un predominio masculino en la susceptibilidad a la enfermedad. Se ha
invocado que el receptor de la enzima convertidora de la angiotensina 2 (ACE2),
que es un regulador de la presiéon arterial, es un receptor funcional para
SARS-CoV-2, que permite la entrada de células humanas y la infectividad viral.
Estos receptores se encuentran en los pulmones y en otros érganos como los
riflones, la prostata, los intestinos y los testiculos.®

Se ha demostrado que los niveles circulantes de ACE2 son mas altos en los
hombres que en las mujeres y en pacientes con diabetes o enfermedades
cardiovasculares, comorbilidades que se presentaron, con mayor frecuencia, en
los pacientes estudiados en esta investigacién y que estan asociados a la
presencia de inmunodeficiencias o0 enfermedades autoinmunes que
representaban, para los pacientes, un riesgo mayor de contraer y padecer
COVID-19.®

La transmision silente complejiza cualquier escenario de actuacion pues supone la
aplicacién de estrategias de pesquisa y contencion de contagios mas enérgicas,
asi como mayor aislamiento social entre los ciudadanos. En los centros
hospitalarios se intensifica la actuacion médica para los diagndsticos clinico,
epidemiolégico y de laboratorio. El primer caso de transmision asintomatica
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notificado en Wuhan contagid a cinco de sus familiares; al respecto, otros
informes estiman proporciones muy variables,(’/8:9:10)

Desde la obtencidn de su registro sanitario en 1994 la biomodulina T ha sido
empleada, basicamente, en el tratamiento de infecciones respiratorias a
repeticion en el adulto mayor, con excelentes resultados de eficacia y seguridad
avalados por ensayos clinicos, publicaciones y mas de 20 afios de uso en la
practica médica en Cuba.?

Igualmente, la biomodulina T tiene amplias posibilidades de uso en otras
inmunodeficiencias o inmunopatologias. Existen informes en la literatura de su
uso en afecciones autoinmunes como la esclerosis multiple, la artritis reumatoide
y otras enfermedades reumaticas; estos antecedentes son un motivo mas para
que este equipo de investigadores decidiera su utilizacion en la muestra del
presente estudio.(!?)

La mayor vulnerabilidad al nuevo coronavirus en las personas de la tercera edad
y la aparicion de los cuadros clinicos de distrés respiratorio con consecuencias
fatales hizo que, a partir de los resultados de la biomodulina en el tratamiento de
enfermedades respiratorias repetitivas, se propusiera al Ministerio de Salud
Publica incluir el medicamento en los protocolos de enfrentamiento a COVID-
19.02)

Los datos epidemioldgicos evidencian que la media de edad de los pacientes con
COVID-19 es superior a la del SARS y que la mayor edad se encuentra entre los
factores asociados con casos graves o fallecimientos. La inmunosenescencia
evidentemente desempefa su rol en la mayor ocurrencia de complicaciones en
estos pacientes.(!!)

De ahi que se propuso su evaluacién como tratamiento preventivo en grupos de
riesgo (ancianos y personas con diabetes mellitus y padecimientos
cardiovasculares). Las autoridades sanitarias cubanas han aclarado que no se
trata de un medicamento que evite el contagio con el nuevo coronavirus, pero
aseguran que ayuda a estimular el sistema inmunitario de las personas
pertenecientes a estos grupos vulnerables para que, en caso de infeccién, su
respuesta al virus sea mejor y presenten menos complicaciones.

Una de las experiencias mas promisorias la constituyé su empleo en pacientes
internados en el Hogar de Ancianos No. 3, de la Ciudad de Santa Clara, en el que
ocurrié un lamentable incidente de transmisién local de SARS-CoV-2.

Junto con la adopcién de otras medidas adicionales se logrd contener el brote, lo
qgue ejemplifica la funcién profilactica de la biomodulina T en el enfrentamiento a
COVID-19 al ser un probado modulador del sistema inmune.

Actualmente se tratan alrededor de 20 000 personas con la biomodulina-T y se
estima que se beneficiarian con ella aproximadamente 100 000 personas en
Cuba, lo que daria proteccién a estos grupos de riesgo del pais ante el COVID-
19.(3,12)

Hay en curso un estudio observacional prospectivo en adultos mayores residentes
en hogares de ancianos y admitidos en instituciones psiquidtricas denominado
“Evaluacion de la seguridad y eficacia de biomodulina T para la prevencién de

infecciones, incluido el COVID-19, en adultos mayores en Cuba”.®
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La respuesta terapéutica obtenida por los pacientes de la presente investigacion,
en los que coincidian varios factores de riesgo para COVID-19 como la edad, el
sexo masculino, la presencia de comorbilidades y un estado inmunologico
afectado, revelan la importancia de la utilizacién de la biomodulina T de manera
profiladctica en pacientes vulnerables.

CONCLUSIONES

La utilizacion de biomodulina T como terapia inmunomoduladora mostro
resultados satisfactorios en la profilaxis en la mayoria de los pacientes.
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