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RESUMEN

El ser humano estd rodeado e inmerso en un ambiente lleno de patdgenos.
Muchos inocuos, saprofitos, pero otros llegan a ser dafiinos, y debido a su alto indice de

infeccion, llegan a provocar pandemias.

Actualmente, la sociedad se encuentra ante una nueva situacion inédita,
motivada por la difusion de una nueva variante virica de un coronavirus: SARS-CoV-2
que ha obligado a tomar estrictas medidas sanitarias a nivel mundial. Ejemplo, el estado
de alarma y cuarentena declarado en Espafia este Gltimo afio. Este virus ataca
importantes estructuras del organismo humano (sistema vascular, pulmones),
provocando graves complicaciones (vasculitis, neumonias) llegando a provocar la
muerte. En algunos casos, implica al ojo. Situacién, por la cual se hace necesario un
conocimiento mas amplio de dicho virus y las complicaciones oftalmologicas que

provocan, obligando a una necesaria revision bibliogréfica sobre el tema.

Asi, se ha profundizado en su caracterizacion, estructura, fisiopatologia y
patogenicidad y en concreto se ha hecho una revision bibliogréafica sobre como afecta al

sistema ocular.

Del estudio, cabe destacar la relacion que existe entre el SARS-CoV-2 y el
sistema ocular. El virus provoca en el ojo un cuadro de conjuntivitis en el 11,6% de los
casos aproximadamente. Ademas como se explicard a continuacion, el sistema ocular
puede ser una via de contagio del virus, por lo que es importante que se aumente su
relevancia y se siga estudiando. Muchas de las afecciones oculares que se han dado
junto con el virus, han sido efectos secundarios que el tratamiento del SARS-CoV-2
provoca. Hay otras patologias oculares que han surgido durante la enfermedad pero aun
no hay evidencias cientificas que confirmen la relacion con SARS-CoV-2. Por todo
ello, es importante abrir méas lineas de investigacion sobre la relacion existente entre el

SARS-CoV-2 vy las afecciones oculares.
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1.

INTRODUCCION

1.1.Enfermedades infecciosas.

1.1.1.

Las infecciones se definen como la presencia o la multiplicacion de
microorganismos en los tejidos del huésped, dicho de otra forma seria un
proceso causado por la invasion de tejidos, fluidos o cavidades del organismo
normalmente estériles por microorganismos patdgenos o potencialmente
patdgenos(Garcia Palomo etal.,, 2010). Se puede decir que un proceso
infeccioso se da en la interaccion de un microorganismo y un macroorganismo
como es el caso de los humanos o animales, siembre bajo determinadas
condiciones ambientales. La infeccion dependera de la cantidad de in6culo y de
factores dependientes del huésped, como la respuesta inmunitaria.(Garcia
Palomo et al., 2010)

Si esta respuesta es defensiva, la relacion establecida serd& como una
colonizacion, es decir, el microorganismo vive y se multiplica pero sin causar
dafio (comensalismo), en cambio si la respuesta se trata de una infeccion clinica
o latente, se basara en la respuesta inmune del huésped. Por Gltimo, la respuesta
puede dar lugar a una auténtica enfermedad, este sera el caso de la enfermedad
infecciosa en el que dara lugar a la expresién clinica de la infeccion, con un
variado conjunto de signos y sintomas que traducen tanto el dafio producido por
el microorganismo patégeno como el resultado de la inflamacion resultante

producida por la respuesta del huésped. (Garcia Palomo et al., 2010)

Podemos clasificar las enfermedades infecciosas en torno a maultiples
criterios. Segun los principales agentes etioldgicos se pueden diferenciar varios

grupos que son hongos, protozoos, bacterias y virus.

Enfermedades Infecciosas Bacterianas

Las bacterias son microorganismos unicelulares que se reproducen por
fision binaria. La mayoria son de vida libre, a excepcion de algunas que son de
vida intracelular obligada. Tienen mecanismos productores de energia y material
genético necesarios para su desarrollo y crecimiento. Pertenecen al reino
procariota. (Pérez & Mota, 2010)

Las infecciones bacterianas son una de las causas de enfermedades que

afecta a un gran numero de personas. Estas infecciones puede darse cuando una



bacteria llega a un sitio en el cual normalmente no habita, como es el caso de las
infecciones urinarias que en un gran porcentaje afecta a las mujeres y que en casi
todos los casos proviene de su microbiota gastrointestinal debido a situaciones
como un incorrecto aseo de sus genitales y la consecuencia de una colonizacién
y ascenso de las enterobacterias principalmente hasta la vejiga o el aparato
urinario superior. Ademas se pueden citar otras muchas infecciones bacterianas

que afectan por ejemplo a las vias respiratorias.(Pérez & Mota, 2010)
Las bacterias que causan infecciones oculares son:

- De la microbiota ocular: Staphylococcus epidermidis, Corynebacterium
sp, Propionibacterium sp, y Micrococcus. (Rodriguez Alvarez et al., 2015)

- Del ambiente: Enterobacter Erogenes, Citrobacter, Pseudomonas,
Acinetobacter ~ Sphingomonas,  Bradyrhizobium,  Aquabacterium,
Brevundimonas y Bacillus(Rodriguez Alvarez et al., 2015).

- Y aquellas que provienen de los animales: Francisella tularensis,

Chlamydia psittaci y Leptospira(Rodriguez Alvarez et al., 2015).

Estas bacterias pueden provocar conjuntivitis, blefaritis, dacriocistitis,
endoftalmitis, queratitis y uveitis(Rodriguez Alvarez etal., 2015). Para el

tratamiento de estas lo mas comun son los antibioticos.

1.1.2. Enfermedades Infecciosas Fungicas

Las infecciones fungicas o micosis son aquellas producidas por hongos.
Estos conforman un reino independiente dentro del marco global de los seres
Vivos, Yy sus caracteristicas fisiologicas hacen que su papel en la naturaleza sea
fundamentalmente el de saprofitos o parasitos vegetales. So6lo de manera
excepcional, algunas especies poseen capacidad patdgena de cara al hombre vy,
en general, los vertebrados superiores.(Toquero de la Torre F Zarco Rodriguez J
Blanco Tarrio E, 2004)

Pueden ser oportunistas o primarias, y segun si afectan a muchas areas
del cuerpo o solo un area pueden ser sistémicas o localizadas respectivamente.
Las infecciones fungicas oportunistas mas tipicas son Aspergilosis, candidiasis y
mucormicosis. Las frecuencia de las infecciones primarias depende en cierta
medida de las areas geogréaficas: histoplasmosis (Estados Unidos, América
central y del sur, Africa, Asia y Australia), blastomicosis (este y centro de
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1.1.3.

Estados Unidos, Africa, Canada), coccidioidomicosis (suroeste y valle central de
California, norte de México y América Central y del Sur) vy
paracoccidioidomicosis (América Central y del Sur)(G.Revankar, 2019).

Los casos en los que se producen infecciones oculares, se debe a la
aproximacion de algun tipo de agente externo que se acerque al area ocular
provocando una infeccidn. En otros casos, aquellas personas que usen lentes de
contacto, tienen un mayor porcentaje de infeccion si no realizan un
mantenimiento adecuado de ellas. También puede deberse a la presencia de
alguna enfermedad cronica o simplemente que el sistema inmunoldgico se

encuentre debilitado.(Guzman, s. f.)

Una de las infecciones mas frecuentes por hongos en los ojos es la
queratomicosis, un traumatismo producido en el ojo con algin tipo de vegetal
contaminado por hongos. Habitualmente aparecen por una infeccion por hongos
Fusarium, Aspergillus o Candida. Entre los sintomas mas frecuentes, se
encuentran la fotofobia, dolor, sensacion de cuerpo extrafio, pus, enrojecimiento
de la cdérnea o Ulcera con lineas concéntricas. El tratamiento a seguir se trata con
gotas oculares antifungicas con refuerzo de farmacos antifingicos
orales(Schuster, 2019).

Enfermedades Infecciosas por Protozoarios

Los protozoos constituyen los organismos mas primitivos que existen. La
mayoria de ellos son unicelulares de tipo eucariota, es decir provistos de un
citoplasma que se halla separado del exterior y del nicleo por membranas,
plasmatica y nuclear, respectivamente. EXisten protozoos de vida libre y

protozoos paréasitos, tanto de animales como de plantas.(SIDRIM, s. f.)

Las enfermedades infecciosas por protozoarios estan asociadas a un bajo
grado de las condiciones higiénico sanitarias y determinadas condiciones
ecologicas. En los paises desarrollados, las medidas de salud publica, el control
vectorial y la educacion sanitaria han permitido el control de la mayoria de las
parasitosis, e incluso la erradicacion de alguna de ellas. Aunque en los Gltimos
afios el interés por estas enfermedades se ha incrementado debido a la

inmigracion y los viajes fuera de nuestras fronteras. Estos movimientos



1.14.

demogréaficos hacen que la parasitosis sea un diagnostico cada vez mas frecuente

en nuestro medio.(Pérez-Molina et al., 2010)

En el 85% de los casos, las causas mas frecuentes de infecciones por
protozoos se deben al mal uso de las lentillas, es decir, incorrecta limpieza, mal
almacenamiento de ellas, uso prolongado o nocturno. Aunque también pueden
producirse debido a traumatismos corneales. Un ejemplo de dicha infeccion es la
queratitis por Acanthamoeba. Es una enfermedad causada por un protozoo de la
familia Acanthamoeba que se encuentra en el suelo, aire y agua. Entre los
sintomas maés frecuentes se encuentran fotofobia, visidén borrosa, enrojecimiento,

dolor o lagrimeo excesivo(Dr. Prof.Delgado Cidranes, 2018).

Enfermedades Infecciosas Viricas

Los virus son particulas infecciosas de entre 20 y 300nm, estan
constituidas por un solo &cido nucleico, ADN o ARN, poseen una organizacion
estructural simple y se replican por un mecanismo particular dentro de una
célula viva.(Negroni & Inés Gonzélez, 2018) Son paréasitos intracelulares
estrictos u obligados porque necesitan la maquinaria metabdlica de una célula
huésped. Pueden infectar a plantas y animales, también a bacterias, hongos y

parasitos.

En cuanto a la composicion quimica de los virus, fundamentalmente
estdn formados por &cido desoxirribonucleico (ADN) o é&cido ribonucleico

(ARN) y proteinas. Algunos también contienen lipidos y glucidos.

Su mecanismo de reproduccion se llama replica o copia, se produce en
varias etapas: la adsorcion, penetracion, descapsidacion, expresion y replicacion
del genoma, maduracion y ensamblaje y por Gltimo la liberacién.(Negroni &
Inés Gonzalez, 2018)

Para clasificar a los virus hay que tener en cuenta en principio el acido
nucleico que poseen, el tamafio, la simetria, la accion patégena que producen y

alguna otra caracteristica.

Cuando los virus se replican, en general, ejercen accion sobre la célula
hospedadora, esto se conoce como accién citopatogénica. Se puede producir la

lisis celular, accion citocidica, o la formacion de sincitios o cuerpos de inclusion.



Los virus se transmiten por distintas vias y producen infecciones y

enfermedades con distinta evolucion y localizacion.

- Provirus: es el genoma viral que se incorpora al de la célula hospedante.

- Virion: es la particula viral completa, con capacidad infectante.

- Virus defectivo: no se puede replicar sin la coinfeccion por otros virus.

- Prion o agente infeccioso no convencional: solo hebras de proteinas, con
capacidad de infectar y altamente resistentes a los desinfectantes y métodos
de esterilizacion.

- Bacteriofago: virus bacteriano con simetria binaria. Los bacteriofagos
producen lisis bacteriana o estado de lisogenia. En este Gltimo caso alteran
las propiedades del microorganismo: se trata de un fago lisogénico o

atemperado. (Negroni & Inés Gonzélez, 2018)

Los virus que infectan el sistema ocular con més frecuencia son Herpesvirus
y Adenovirus.(Morisse, 1990)

- Herpesvirus: puede provocar Herpes simple o tipo 1, ocasiona queratitis y
ulceras corneales, y Herpes Zoster o tipo 2 dando lugar al herpes zoster
oftdlmico.(Dr.Verges Roger, 2018)

- Adenovirus: dan lugar a enfermedades oculares tales como, conjuntivitis
folicular simple, fiebre faringoconjuntival y queratoconjuntivitis

epidémica.(Visioncore Clinica oftalmolégica en Barcelona, 2019)

El virus que actualmente ha tomado la mayor relevancia es el coronavirus y
en concreto el SARS-CoV-2.

1.1.4.1.Coronavirus

Son virus de ARN que surgen periodicamente en diferentes areas del
mundo, causantes de multitud de enfermedades como el resfriado comun,
enfermedades diarreicas e infecciones respiratorias agudas tanto leves como
graves.(Reyes-Gomez et al., 2020)

Estos virus son complicados de cultivar en laboratorio, por lo que son
pocos los que se han logrado identificar. EI primero de ellos se consiguié aislar
en pollos en 1937 por Beaudette y Hudson, mas tarde, en 1950 se descubre el

causante del resfriado comun, el Rinovirus. En 1965 se consiguié reproducir el



primer coronavirus in vitro utilizando cultivos de tejido ciliado embrionario de
traquea humana por Tyrrel y Bynoe. Actualmente se conocen hasta 50
coronavirus con secuencias nucleotidicas parciales de ARN polimerasa
dependientes de ARN. (Reyes-Gomez et al., 2020)

Aquellos coronavirus que infectan a los animales pueden evolucionar y
transmitirse a las personas (zoonosis) dando lugar a nuevas cepas como es el
caso de el Sindrome Respiratorio Agudo Severo (Asia, febrero 2003), el
Sindrome Respiratorio de Oriente Medio (Arabia Saudita, 2012) y el reciente
coronavirus COVID-19 (Wuhan China). (Reyes-Gomez et al., 2020)

Pueden clasificarse por su capacidad de replicacion del ARN, por su
forma, organizacion del genoma y homologia de la secuencia de los nucle6tidos.
Todos pertenecen al orden de los nidovirales, a la familia Coronaviridae y
especificamente a la subfamilia Coronavirinae. Estos a su vez se pueden dividir
en cuatro géneros: Alfa Coronavirus, Beta Coronavirus (a, b, ¢, d), Gamma
Coronavirus y Delta Coronavirus. Que pertenezcan a un género u otro dependera
en que el porcentaje de coincidencia sea de un 46% 0 mas en las secuencias de
ARN que codifican para esas subunidades. (Imagen 1) (Reyes-Gomez et al.,
2020)

Los géneros mas estudiados por su importancia, frecuencia y
patogenicidad al afectar la salud de los seres humanos son: Alfa Coronavirus
(HCOV-229 y HCOV-NLG63 causantes del resfriado comin y bronquitis) y los
Beta Coronavirus (SARS-COV, MERS-COV, COVID-19 responsables de
neumonias atipicas graves y HCOV-HKU1 y HCOV-OC43 responsables de
infecciones del tracto respiratorio superior) (Imagen 1). Estudios actuales
sefialan que la mayoria de estos virus tienen como reservorio animal a los

murciélagos y recientemente a los pangolines.(Reyes-Gomez et al., 2020)
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Imagen 1 (&rbol filogenético de 50 coronavirus con secuencias nucleotidicas

parciales de ARN.)

Un factor que influye en la prevalencia de los distintos coronavirus es la
zona geografica en la que se presente. Ademas aquellos que afectan al tracto
respiratorio superior tienen un patron estacional obteniéndose una mayor
incidencia durante los meses de invierno. Esto permite diferenciarlos de otros
virus que causan el resfriado comadn (rinovirus) en los cuales el periodo de auge

en cuanto a su aparicion se da en primavera y otofio. La infeccion de estos virus
no consigue producir una respuesta inmunitaria permanente por lo que seria
posible la reinfeccion por el mismo coronavirus en el mismo afio. (Reyes-Gémez

et al., 2020)

1.1.4.2.COVID-19
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En el afio 2019 tuvo lugar la aparicion de una nueva enfermedad
infecciosa en la poblacion de China denominada COVID-19. Comenzd como
una neumonia de etiologia desconocida donde el foco de contagio lo asociaron a
un mercado de animales vivos en la ciudad de Wuhan. Esta enfermedad ha ido
tomando relevancia conforme los casos y contagios iban aumentando,
provocando asi la preocupacion y el temor a las autoridades sanitarias.

Desde los primeros dias se sospechO que el agente etioldgico era un
nuevo coronavirus, que poco después fue identificado. Tras la publicacion de su
secuencia genética, el Coronavirus Study Group lo clasifico como 2019-nCoV,
denominéandolo (severe acute respiratory sindrome coronavirus 2) (SARS-Cov-
2)(Gorbalenya et al., 2020), mientras que la enfermedad pasé a denominarse
COVID-19 por la OMS. EI 30 de enero de 2020 la OMS declar6 esta epidemia
como una emergencia de salud pablica de interés internacional.(Organizacion
Panamericana de la Salud / Organizacion Mundial de la Salud, 2020)

El 31 de enero y el 9 de febrero de 2020 se dieron los primeros casos de
infeccion en Espafia en La Gomera y Mallorca respectivamente. Actualmente,
febrero 2021, la cifra total de contagiados desde el inicio de la pandemia, se
eleva a los 2.883.465 de los cuales 60.370 han muerto por dicha enfermedad
segun los datos del Ministerio de Sanidad.

ElI COVID-19 es la enfermedad infecciosa provocada por el virus
temporal SARS-COV-2 (severe acute respiratory sindrome coronavirus
2).Pertenece al género Beta coronavirus. Su origen se cree que proviene de los
pangolines ya que varios estudios comparan el Beta coronavirus aislado de estos
animales con la cepa humana actual y poseen una secuencia gendémica idéntica
en un 99%.(Reyes-Gomez et al., 2020)

Algunos coronavirus como 229E, OC3, NL63 y HKU-1 tienen una muy
buena adaptacion al ser humano y viajan libremente en la poblacién mundial, sin
ningan reservorio conocido. En cambio para MERS-COV, SARS-COV y
COVID-19, los cuales tienen sus reservorios en animales, han provocado que
surjan mutaciones genéticas del virus, permitiendo asi infectar a nuevas
especies. Esto provoca una mayor facilidad de recombinacion de ARN dando
lugar a una elevada capacidad de mutacion, desarrollando una mayor
agresividad de la infeccion y la posibilidad de adaptarse para infectar a nuevas
especies.(Reyes-Gémez et al., 2020)
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En los humanos, el virus puede entrar y replicarse en el interior de las
células epiteliales respiratorias debido al contacto de la espicula con sus
receptores en la célula diana, permitiendo la entrada de los viriones al
citoplasma mediante un proceso de endocitosis. Las células infectadas presentan
aspecto vacuolado, dando lugar a cilios dafados y con capacidad de formar
sincitio (célula con varios ndcleos resultante de la fusion de varias células). Con
esto, se provoca la produccion de mediadores inflamatorios incrementando las
secreciones y dando lugar a la inflamacién de la zona originando las
manifestaciones clinicas y el grado de insuficiencia respiratoria aguda leve o
severa.(Reyes-Gomez et al., 2020)

Aquellos que poseen mayor susceptibilidad a desarrollar infecciones
graves son los adultos mayores con diabetes, afecciones cardiacas, renales,
pulmonares e inmunoldgicas. La patogenicidad dependera del tejido al que
invada y las condiciones clinicas en las que se encuentre la persona previamente
a la infeccion. El virus se transmite a través de fomitas durante el contacto
directo sin proteccion alguna entre infectados y no infectados (al toser,
estornudar, al tocar o estrechar la mano de un enfermo o al tocar un objeto o
superficie contaminada y luego tocarse los 0jos, nariz 0 boca antes de lavarse las
manos).(M. Y. Wang et al., 2020)

El periodo de incubacion es de 2 hasta 14 dias. Los sintomas mas
frecuentes de los coronavirus que provocan el resfriado comin pueden ser:
cefalea, secrecion nasal, tos seca, dolor de garganta, fiebre y malestar general.
En cambio, para el COVID-19, aunque los sintomas sean similares, pueden
llegar a agravarse dando lugar a insuficiencia respiratoria aguda severa con
presencia de bronguitis 0 neumonias atipicas.(Molina-Montoya, 2020)

Se ha detectado SARS-CoV-2 en algunas muestras conjuntivales y en
lagrimas de pacientes enfermos de COVID-19, esto da lugar a la posibilidad de
gue exista una transmision a través de las secreciones oculares y que los 0jos
puedan ser una via de infeccion a través del contacto con la conjuntiva con
aerosoles o con las manos infectadas. (Seah et al., 2020)

A aquellas personas que hayan presentado sintomas clinicos congruentes
con la infeccidn, que vengan de una region geografica con antecedentes de
riesgo o que hayan estado en contacto con alguna persona expuesta al virus se

les realizara la prueba de Reaccién en Cadena de la Polimerasa (PCR). Esta es la
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prueba méas importante para identificar la enfermedad ya que permite obtener in
vitro millones de fragmentos de ADN a partir de una sola molécula. Para los
pacientes graves que se encuentren en unidad de terapia intensiva, se les tomaré

la muestra por lavado bronquial o biopsia de pulmén(Reyes-Gomez et al., 2020).

2. OBJETIVOS
Los objetivos de este trabajo son:

- Realizar una revision bibliografica para actualizar los conocimientos sobre el
SARS-CO-2.

- Recoger informacion para conocer como afecta el SARS CO-2 en el ojo
humano en pacientes leves y graves que hayan contraido COVID-19.

- Establecer la relacion existente entre los sintomas frecuentes de la
enfermedad y los signos y sintomas que se encuentren en el 0jo humano en
pacientes de COVID-19.

3. METODOLOGIA

Para realizar la revision sistematica se comienza por una busqueda general de
conceptos que ayuden a la compresion del trabajo buscando en paginas web y
distintas bases de datos. Las palabras claves utilizadas fueron ‘“enfermedades
infecciosas”, “enfermedades viricas”, “coronavirus”, “COVID-19”.

Para ampliar estos conceptos, se emplean como principales bases de datos los
principales buscadores de la plataforma digital: Google, Google Scholar, Dialnet,
Pubmed y Scopus. En ellos, la blasqueda de libros y articulos cientificos se ha
realizado mediante el empleo de palabras clave como: “Covid-19”, “patologias
oculares”, “coronavirus”, “afectaciones oculares”, “SARS CO-2.” También se ha
visitado bibliotecas como el CRAI de la Universidad de Sevilla para la revision de
libros impresos. Aunque el acceso a las bibliotecas ha estado limitado durante la
pandemia, lo que ha dificultado la revision bibliografica en estos establecimientos.
Para obtener los articulos utilizados se ha llevado a cabo la combinacion de estas
palabras, junto con operadores booleanos ( “NOT”, “AND”,”OR”). Tanto en
Pubmed como en Google Scholar se ha trabajado con descriptores o términos

MeSH, como son los siguientes:

- Enfermedades infecciosas : infectious diseases
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- Enfermedades viricas: viral diseases

- Coronavirus: coronavirus

- COVID-19: covid-19

- Patologias oculares: eye diseases

- Afectaciones oculares: eye involvements
- SARS CO-2: SARS CO-2

En febrero 2021 se comenzd la bdsqueda bibliografica de articulos y
documentos que relacionasen el SARS-CoV-2 con el sistema ocular. Se hizo una
recopilaciéon de todos y cada uno de los documentos que mencionaban el tema en
cuestion. Posteriormente, se comenzd la realizacion y estructuracion de la
introduccion del trabajo. En los meses de marzo y abril, se hizo una revision de los
principales conceptos que se necesitan para entender el proyecto y se decidieron los
objetivos de la revision bibliogréafica. Mas tarde en el mes de mayo, se llevé a cabo
la seleccion de los articulos y documentos necesarios para la realizacion de los
resultados. A medida que se seleccionaba informacion, se llevo a cabo la discusion
en cuanto a los resultados obtenidos. En el mes de junio se llevd a cabo la
actualizacion de informacién del contenido a medida que iban apareciendo nuevas
revisiones bibliogréaficas. Una vez finalizados los resultados y discusion, se realiz6
la conclusion y el resumen del estudio en cuestion. La bibliografia se ha ido

afiadiendo conforme se iba avanzando en el trabajo.

En un principio, se queria realizar un trabajo experimental sobre el estudio en
cuestion, pero debido a la situacién en la que nos encontramos, ha sido imposible
poder acceder a hospitales y servicios especializados para conseguir resultados sobre
pacientes que hayan contraido SARS-CoV-2.

3.1.CRITERIOS DE EXCLUSION
Para acotar el nimero de documentos, se han excluido aquellos articulos que no
permitan el acceso al texto completo. Han sido excluidos también los documentos
en los que se emplee otro idioma distinto al espafiol e inglés, y se han acotado los
articulos en funcion de la fecha de publicacion, aceptandose los publicados a partir
de 2019, es decir, articulos desde hace 3 afios aunque se han empleado algunos mas
antiguos para ampliar la bibliografia. Ademas, se ha consultado la bibliografia de

los propios articulos.
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Una vez obtenidos todos los documentos se ha contrastado la informacion entre
ellos teniendo en cuenta los que son mas actuales. Debido a que el tema del que se
habla en dicho trabajo es tan reciente, los datos y la informacion cambian y se
renuevan continuamente, por lo tanto durante los meses de la realizacion de dicho
trabajo se han ido actualizando y modificando el contenido. Se han revisado entre 80
y 90 documentos, de los cuales, se han utilizado 33. La revision bibliografica se
comenzo en febrero de 2021.

4. RESULTADOS Y DISCUSION
El COVID-19 provoca en los humanos varios sintomas dependiendo de
la gravedad en la que se encuentre el paciente. Dentro de las mas comunes se
encuentran, fiebre, tos, fatiga, disnea, mialgia y produccién de esputo.(Lauer
etal., 2020). También puede dar lugar a otras complicaciones como son la
neumonia, vasculitis y en muchos de los casos provocar la muerte del
paciente.(C. Wang et al., 2020)

4.1. Manifestaciones Oftalmoldgicas por SARS-CoV-2

En cuanto a las manifestaciones oftalmoldgicas se presentan como
conjuntivitis virales, se trata de una conjuntivitis inmunomediada, es decir,
consiste en un enrojecimiento ocular acompafiado de eritrodermia y febricula.
Puede aparecer de forma aislada o asociada a un cuadro sistémico,
principalmente pulmonar, antes o después del inicio de los sintomas
respiratorios. Puede ser unilateral como bilateral, con frecuencia hay presencia
de foliculos, y presenta una duracion variable de entre 5 y 20 dias.(Pérez-
Bartolomé & Sanchez-Quiros, 2021)

Aunque la Unica complicacion oftalmolégica confirmada por el SARS-
CoV-2 publicada hasta la fecha sea la conjuntivitis, se han descrito una serie de
casos de parélisis oculomotoras, una posible retinopatia, inflamacion del iris,
neuritis optica y retinosis.(Pérez-Bartolomé & Sanchez-Quirds, 2021)

Es dificil establecer la causalidad del virus en todas las manifestaciones
oftalmologicas mencionadas, especialmente ante fendmenos protromboticos o
autoinmunes. Ademas, la alteracion tan importante de la epidemiologia clinica

ha podido generar falsas asociaciones. Esta situacion tan excepcional ha llevado
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a cabo la publicacion de trabajos sin doble revision para generar informacion

rdpidamente, provocando también confusion.

4.2. Manifestaciones Oftalmoldgicas provocadas por tratamiento de SARS-CoV-2

Es posible que aparezcan signos de patologias oculares con el uso de
medicacion para el SARS-CoV-2. Es el caso de la hidroxicloroquina, un
antipaludico que también se utiliza para reducir la inflamacion en tratamiento de
artritis reumatoide y de lupus. La complicacion mas importante que puede
ocasionar es maculopatia, dando lugar a una reduccion de la vision, pérdida de la
visién de los colores y déficit en el campo visual. También pueden aparecer
problemas del enfoque o acomodacion e incluso opacificacion de la cornea por
depdsitos.(Dr.Soler Tomas, 2020)

En el caso de los antivirales como el oseltamivir hay una posible
asociacion con enoftalmo con su administracion en gestantes, lopinavir o
ritonavir causa hepatopatia e ictericia y la ribavirina que puede producir
conjuntivitis. Otros farmacos como fingolimod, genera vision borrosa, dolor
ocular y tocilizumab que es un anticuerpo contra la interleucina 6 que produce
conjuntivitis.(Shuman-Betancourt & Pérez-Mola, 2020)

4.3. Sistema ocular via de contagio SARS-CoV-2

En el afio 2003 en Toronto, Canada, la falta de proteccion ocular fue uno
de los factores de riesgo en la transmision de SARS-CoV desde los pacientes a
los sanitarios. Los 0jos y las mucosas conjuntivales no obtuvieron la relevancia
que deberian, pudiendo ser una potencial ruta de infeccion e ingreso de virus a
las vias respiratorias. (Pérez-Bartolomé & Sanchez-Quirds, 2021)Por ello es
importante analizar la relacion que hay entre la conjuntiva ocular y la nueva
infeccion viral que es el COVID-19.

Para poder entender como el COVID-19 puede presentar afecciones
oculares, hay que explicar una serie de conceptos. La exposicion al medio
externo de la cornea podria actuar como potencial receptor de la infeccion del
virus. Entre la cérnea y la esclerdtica se forma el conducto esclerocorneal que se
encuentra revestido por el endotelio el cual drena los fluidos de las camaras de
0jo. Esta es otra de las zonas oculares que juegan un papel importante en la
inflamacién por conjuntivitis. ElI nuevo coronavirus puede infectar el tracto

respiratorio mediante la conjuntiva desde el saco conjuntival y las células
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acinares de la glandula lagrimal, conducto naso lagrimal hacia la cavidad nasal,

a través de la presencia del receptor ACE2.(Rodriguez Bustos et al., 2021)

CALT

LGALT
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EXTRAOCULAR

GANGLIOS LINFATICOS

Imagen 2: Ingreso del SARS-CoV-2 mediante inoculacion
directa.(Acosta-Viera et al., 2020)

En la imagen 2 se esta dando lugar el ingreso del virus y la activacion del

sistema linfoide. Las flechas rojas indican el ingreso del SARS-CoV-2:

- 1:ingreso a través de la superficie ocular
- 2:ingreso a través del sistema respiratorio

- 3:ingreso de SARS-CoV-2 compartiendo la via lacrimonasal.

Las flechas azules indican la activacion del sistema inmune después del
ingreso del virus. La entrada del SARS-CoV-2 por la via ocular ocasiona una
respuesta inmune por CALT (tejido linfoide asociado a la conjuntiva) Y LDALT
(tejido linfoide asociado al drenaje), mientras que por via extraocular genera una
respuesta por MALT (tejido linfoide asociado a la mucosa) extraocular y
LGALT (tejido linfoide asociado a glandula lagrimal)(Acosta-Viera et al., 2020)

4.3.1. Mecanismo de infeccion por ACE2
La enzima convertidora de angiotensina (ACE2) toma un papel
importante en muchas enfermedades como la hipertension, diabetes y
enfermedades cardiovasculares donde estd disminuida. La ACE2 y la serina
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proteasa transmembrana 2, son elementos proteicos importantes en la
relacion del SARS CoV-2. Por ello, todas aquellas células que lo expresen
son una zona de potencial ruta de ingreso del virus.

En las muestras de conjuntiva, limbo y cérnea de pacientes confirmados
con Covid-19 se encuentra una fuerte reaccion positiva al reconocimiento
tisular de angiotensina y serina proteasa, sin embargo, en pacientes que se
realizaron PCR con conjuntivas sanas no se observo presencia del receptor
ACE2. La via conjuntival no siempre participa en la infeccion, aunque si
podria asociarse con pacientes mas graves. Dichos pacientes tienen
probabilidades més altas de presentar sintomatologia ocular incluso justo
antes de la aparicion de los sintomas respiratorios. Aunque exista una baja
expresion de ACE2 y sus cofactores en la conjuntiva, esta podria ser una ruta
de ingreso de infeccion hacia el sistema respiratorio, creyendo asi que la via
ocular si es una via de infeccion, aunque de baja ocurrencia. (Rodriguez
Bustos et al., 2021)
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Imagen 3. Respuesta local, mediado por inmunidad innata y luego inmunidad
adaptativa.(Acosta-Viera et al., 2020)
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En la imagen 3 podemos observar el proceso inflamatorio en la superficie

ocular.

- 1. union del SARS-CoV-2 a través de la proteina 2 (rojo) al receptor ACE
2(enzima convertidora de angiotensina) (azul) de la célula del epitelio
conjuntival.

- 2: Replicacién intracelular del SARS-CoV-2.
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- 3: Reconocimiento del ARN viral (morado) mediado por PRRs (receptores
de reconocimiento de patrones) (TLR 7, RIG 1, MDAS), produciendo
aumento de citocinas entre ellas IFN (interferdon) alfa, IFN gamma.

- 4: Se produce activacion del APCs (células presentadoras de antigenos).

- 5. APC mediante el MCH 1 interactia con TCR (receptor de linfocitos) de
linfocitos T efectores.

- 6. Aumento de linfocitos CD4+, CD8+, que van a llevar al aumento de
interleucinas inflamatorias, sintesis de anticuerpos y citotoxicidad. (Acosta-
Viera et al., 2020)

4.3.2. Respuesta inflamatoria del sistema ocular.

La conjuntiva se encarga de mantener la integridad del ojo y es la
primera capa que muestra cambios ante cualquier agresion externa. La
conjuntiva bulbar presenta epitelio escamoso estratificado no queratinizado
adherido a una fina membrana basal, que se encuentra en contacto directo con el
medio, provocando su interaccién con alérgenos y patdgenos. Las conexiones
intercelulares del epitelio conjuntival son la primera linea de defensa contra

estos agentes.(Guerra Almaguer, 2020)
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Imagen 4: Regulacion actividad inflamatoria autolimitada. (Acosta-Viera et al.,
2020)

En la imagen anterior, da lugar a la regulacion de inflamacion por el

privilegio inmune ocular. Este control se da lugar por diversos factores:



1: Expresion en la conjuntiva de ligandos de muerte: TRAIL, CD95L, TGF
R2.

2: Secrecion de neuropéptidos inhibitorios: a-MSH, VIP, CGRP.

3: Produccién en los organos linfoides de LTreg: CD25+Foxp3+, quienes
ademas aumentan TGF R.(Acosta-Viera et al., 2020)

La conjuntivitis es la inflamacion del tejido conjuntival causada por
virus, bacterias y alérgenos. Los receptores del epitelio conjuntival pueden
infectarse a través del ojo y el virus puede unirse a él. En algunos casos se ha
detectado la presencia del virus SARS-CoV-2 en la lagrima de pacientes con
COVID-19. También se ha observado conjuntivitis inespecifica en el 0,8%
al 1% de los casos y se considera una de las manifestaciones de la
enfermedad. (Guerra Almaguer, 2020)

Si se compara con otros coronavirus, en concreto SARS-CoV-1 y MERS-
CoV, que son aquellos que producen el sindrome respiratorio agudo severo y
el sindrome respiratorio del Medio Oriente respectivamente, se hallaron en
las secreciones lagrimales, células conjuntivales y corneales pero no la
conjuntivitis en humanos. EI genoma del SARS-CoV-2 tiene una similitud
de un 75-80% al SARS-Cov-1 y un 40% al MERS, por lo que seria logico
esperar un resultado de infeccion ocular similar.(Pérez-Bartolomé &
Sanchez-Quirds, 2020)

No se conoce la carga viral real que tiene una persona infectada en la
lagrima ni la cantidad de virus que es necesario en la superficie ocular para
que haya infeccion.

El SARS-CoV-2 puede provocar dos tipos de conjuntivitis, una de ellas
estd provocada por la exposicion directa al patdgeno y que es positiva en la
toma de muestra y la realizacion de la PCR, sin embargo, existen pacientes
con diagnostico de COVID-19 pero en sus lagrimas no aparece coronavirus
y presentan un cuadro de conjuntivitis. En este caso no se trata de una
conjuntivitis virica como tal, sino que es parte de la inflamacion general que
sufren los pacientes graves tras una respuesta inmune exagerada. La
conjuntivitis forma parte del cuadro clinico de COVID-19 e incluso puede
ser el primer sintoma en el 20% de los pacientes, aunque otras estimaciones
no pasan del 3%. El paciente refiere la sensacion de cuerpo extrafio, 0jo rojo
y lagrimeo.(Guerra Almaguer, 2020)
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4.4. Tratamiento para las manifestaciones oftalmolégicas por SARS-CoV-2

En una entrevista a Amparo Carrero, una especialista en Oftalmologia del
Hospital Vithas Madrid Arturo Soria, informé que no hay un tratamiento en
concreto para los casos de conjuntivitis asociada a SARS-CoV-2. Afiadié que las
medidas higiénicas son fundamentales, asi como algln antiinflamatorio topico suave
y lubricantes oculares. En algunos casos se trata con antibidtico en gotas para evitar
la sobreinfeccion bacteriana(Callejero Mora, 2020).

El ojo debe estar siempre lo mas limpio posible, ya que en las lagrimas de estos
hay particulas virales. Esta higiene se realiza con suero fisioldgico y gasas, sin
frotar(Callejero Mora, 2020).

4.5.Medidas de prevencion.

Para aquellos profesionales que trabajan directamente el sistema ocular, deben
tomar ciertas medidas de prevencion ya que pacientes con conjuntivitis por SARS-
CoV-2 pueden ser via de contagio del virus. Es fundamental el uso de mascarillas,
guantes, proteccién ocular, asi como la limpieza de todos los aparatos de
exploracion oftalmolégica entre un paciente y otro, el cambio de guantes y el lavado
anterior y posterior a la exploracion(Callejero Mora, 2020).

Como norma general, es fundamental no compartir toallas ni sébanas y
cambiarlas y lavarlas a diario. Se recomienda, en la medida de lo posible, no usar
lentes de contacto y en este tiempo utilizar gafas con correccion Optica para evitar
contagios por manipulacién y disminuir la irritacion ocular producida(Callejero
Mora, 2020).

4.6. Estudios que relacionan SARS-CoV-2 con afectaciones oculares.

La primera referencia sobre conjuntivitis por SARS-CoV-2 se obtuvo en una
carta publicada en la revista The Lancet.(Lu et al., 2020) En ella se muestra un
cuadro de hiperemia ocular unilateral de un experto neumdlogo el cual no llevaba
gafas protectoras. Dicho sintomas se obtuvieron dias después de visitar un hospital
en Wuhan. Mas tarde desarroll6 una neumonia y a partir de este, se publicaron
muchos casos clinicos, la mayoria de origen chino. En todos la prevalencia de la

infeccion ocular fue baja.
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Un ejemplo de los estudios nombrados se realizO con 534 pacientes con
diagnostico confirmado de neumonia por COVID-19 en el hospital de cabina movil
del Valle Optico y el hospital Tongji, de la Universidad de Ciencia y Tecnologia de
Huazhong en Wuhan, China, entre febrero y marzo de 2020, mostraron que las
manifestaciones oculares de estos pacientes aun deben aclararse. Los tres principales
sintomas reportados fueron 0jo seco, vision borrosa y sensacion de cuerpo
extrafio.(Molina-Montoya, 2020)

De los 534 pacientes, obtuvieron congestion conjuntival en 25 casos, secrecion
en 52, sensacion de cuerpo extrafio en 63, vision borrosa en 63, 0jo seco en 112,
picazén en 53, fotofobia en 15 y lagrimeo en 55. La incidencia de congestion
conjuntival fue de 4,68%. Algunos pacientes que participaron tenian antecedentes de
enfermedades oculares, entre las que las 5 principales eran(Molina-Montoya, 2020):

- Conjuntivitis: 33 individuos (6,18%)

- Ojo seco: 24 individuos (4,49%)

- Queratitis: 14 individuos (2,62%)

- Catarata: 9 individuos (1,69%)

- Retinopatia diabética: 5 individuos (0,94%)

En otras investigaciones y estudios realizados con pacientes de COVID-19 se
reportaron los siguientes datos:

- Febrero 2020, por Journal of Medical Virology. De los 30 pacientes del

estudio sélo 1 tenia conjuntivitis y presencia del virus.(Xia et al., 2020)

- En el estudio publicado en New England Journal of Medicine, de 1099
pacientes confirmados en laboratorios en 30 hospitales de China, solo 9
presentaros congestion conjuntival (0,8%)(Alshukry et al., 2020)

- En la revista JAMA Ophthalmology se publicoé un estudio donde de los 28
pacientes confirmados, solo 2 presentaron resultados positivos de COVID-19
en su conjuntiva a pesar de que 12 tuvieron manifestaciones oculares de un
cuadro de conjuntivitis acompafiado de hiperemia conjuntival quemosis
epifora o secreciones oculares. (Wu et al., 2020)

- En una serie retrospectiva de 67 pacientes(Zhou et al., 2020), no se registro
ninguna conjuntivitis. Aunque si hubo un caso de exudado conjuntival

positivo.
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- En otro estudio de 17 pacientes enfermos de COVID-19 confirmados, en
ninguno se hall6 SARS-CoV-2 en la conjuntiva, pese a que uno de ellos

desarrollase enrojecimiento ocular unilateral.

4.6.1. Relacién entre SARS-CoV-2 y conjuntivitis.
A continuacién se recogen los principales estudios clinicos en los que se
evalud la conjuntivitis en pacientes COVID.

POBLACION Ne Ne TIPO DE
PACIEN | VARONES | MEDIA | PACIENTES | PACIEN | ESTUDIO

SIGNOS =

CONJUNTI | PCR

VITIS (%) | SARS-

CoV-2
EN
WNe
MA (%)

I Wuhan, China 1099 638 (58,1) 47 9 (0,08) NP Transversal

(mediana (reclutamient

) 0

retrospectivo)

Shangai, China 534 NP 40 25 (4,68) NP Transversal
(reclutamient
0
retrospectivo)
Hangzhou, China 30 21(70) 54,5 1(3,3) 1 Transversal
(reclutamient
0
prospectivo)
Wuhan, China 67 25 (37,3) 35,7 0 (0) 1(1,49) Transversal
(reclutamient
0

retrospectivo)
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Singapur

Wuhan, China

Yichang, China

Hangzhou, China

Shenyang, China

Shangai, China

Tabla 1 (principales estudios sobre conjuntivitis en pacientes COVID)

17

102

38

56

14

114

NP

48 (47)

25(66)

31 (5,4)

7(50)

52 (46)

NP

57,63

65,8
(mediana

)

48

48

61,4

1(5,8)

2 (3,47)

12 (31,57)

6 (11)

1(7,14)

0 (0)

0 (0)

1(0,98)

2 (5,26)

NP

0(0)

0 (0)

Longitudinal
(reclutamient
0
prospectivo)
Transversal
(reclutamient
0
prospectivo)
Transversal
(reclutamient
0
retrospectivo)
Longitudinal
(reclutamient
0
prospectivo)
Transversal
(reclutamient
0
prospectivo)
Transversal
(reclutamient
0

prospectivo)

En un articulo publicado por Zulvikar Syambani Ulhag y Gita Vita

Soraya(Ulhaq & Soraya, 2020)recogieron la mayoria de estudios nombrados

(tabla 1) y concluyeron que la prevalencia de conjuntivitis en pacientes con

SARS-CoV-2 es muy baja, donde la PCR del exudado lagrimal es muy poco

sensible aunque muy especifica. También concluyeron que la conjuntivitis puede

estar asociada a casos mas graves de la enfermedad.(Pérez-Bartolomé &
Sanchez-Quiroés, 2020)
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4.6.2.

La baja sensibilidad de la PCR en el exudado lagrimal puede estar
causada por una serie de factores. En primer lugar una menor carga viral dando
lugar a una menor capacidad para conseguir una muestra representativa, la toma
de muestras en diferentes horas del dia o el empleo de diferentes técnicas de
diagnosticos con sensibilidades y especificidades diferentes. Ademas la
definiciéon de conjuntivitis no es totalmente unénime ya que en algunos casos
solo se produce una leve hiperemia ocular mientras que en otros hay un cuadro

infeccioso claro.(Pérez-Bartolomé & Sanchez-Quiros, 2020)

Se ha podido aislar el virus en las secreciones lagrimales de pacientes
gue no presentaban conjuntivitis, y el riesgo de contagio por via ocular de estas
personas era minimo debido a que la carga viral es mucho menor. Aunque esto
sea asi, debido al desconocimiento del avance de la infeccion y a la novedad del
virus, la mayoria de autores de estudios y articulos, recomiendan el uso de gafas

protectoras en la practica clinica. (Pérez-Bartolomé & Sanchez-Quirés, 2020)

En cuanto al tratamiento para las manifestaciones oftalmoldgicas del
SARS-CoV-2, no existe uno especifico, ademas la bibliografia en cuanto al tema
es escasa. Entre los articulos y estudios encontrados, es importante mencionar
aquellos que utilizaron colirio de ribavirina, 4 veces al dia durante 6 dias, dando
lugar a una remisién completa de los sintomas oculares al quinto dia del
tratamiento.(Chen et al., 2020)

Relacion SARS-CoV-2 en pacientes con uveitis.

La Sociedad Espafiola de Medicina Interna por medio del Grupo de
Trabajo de Enfermedades Autoinmunes, realizd un estudio para conocer las
caracteristicas que el SARS-CoV-2 provocaba en pacientes con uveitis asociada
a enfermedades autoinmunes (EAS). (Fanlo et al., 2021)

El objetivo principal de este estudio se basd en conocer la cantidad de
pacientes con uveitis asociada EAS que podrian haberse contagiado del virus,
las caracteristicas del COVID-19 en dichos pacientes, grado de
inmunosupresiéon y realizacion de test diagnosticos mediante una encuesta
telemética dirigida especialmente a distintas asociaciones con enfermedades

autoinmunes y uveitis. (Fanlo et al., 2021)
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Participaron un total de 2.789 pacientes de los cuales 28 tenian un
diagndstico de uveitis asociada a una EAS.(Fanlo et al., 2021)

De todos ellos, el 46% estaban recibiendo tratamiento con corticoides, el
25% hidroxicloroquina, con respecto a los inmunosupresores, el 18% habia
recibido azatioprina, 7% micofenolato mofetilo, 7% ciclosporina, 4%
tacrolimus, 4%metotrexato, 4% leflunomida y 4% ciclofosfamida.(Fanlo et al.,
2021)

En cuanto a la infeccion por el virus, 14(50%) refirieron sintomas
compatibles con SARS-CoV-2. Los sintomas mas frecuentes fueron: tos (9
pacientes), diarrea (7 pacientes), fiebre o febricula (3 pacientes). Entre todos los
pacientes, 14 desconocian haber tenido contacto previo con pacientes con
sintomas, 12 pacientes no habian tenido contacto previo y los dos restantes si
habian tenido contacto previo. Se les realizd RT-PCR y uno de ellos dio
positivo. Fue una mujer de 50 afios con cuadro de uveitis asociada a sarcoidosis
en tratamiento con hidroxicloroquina, prednisona y micofenolato mofetilo.
Presentd un cuadro de fiebre con mas de 38°C, tos disnea, diarrea y astenia que
precisé ingreso hospitalario.(Fanlo et al., 2021)

En este articulo, se menciond un estudio en el que creian que hasta 1/3 de
los pacientes con COVID-19 sufrian alteraciones oculares y que se encontraban
frecuentemente en los pacientes que presentaban un cuadro de la enfermedad
mas grave. Alguno de los pacientes de este estudio respondieron al tratamiento
esteroideo topico y se postuld que la inflamacién ocular podria formar parte del
sindrome de liberacion de citoquinas.(Fanlo et al., 2021)

Uno de los datos mas curiosos aqui recogidos fue mencionar que
paraddjicamente, la inmunosupresién podria ser considerada como un factor de
proteccion o incluso como parte del tratamiento de una uveitis secundaria al
cuadro de infeccion de SARS-CoV-2. (Fanlo et al., 2021)

Al ser el primer estudio que relacionaba la uveitis con el SARS-CoV-2,
carece de mucha informacion. Una de las limitaciones de éste fue desconocer el
tipo de uveitis segun la localizacion que presentaban los pacientes. Tampoco se
contaba con un grupo control de pacientes sin EAS y la RT-PCR del frotis
nasofaringeo ya que solo se realiz6 a dos pacientes.(Fanlo et al., 2021)

Al final la conclusion que llevé a cabo La Sociedad Espafiola de

Medicina Interna, se basé en la necesidad de precisar mas estudios en pacientes
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con uveitis en tratamiento inmunosupresor para evaluar el riesgo de infeccién
por SARS-CoV-2. (Fanlo et al., 2021)

5. CONCLUSION

1-

El SARS-CoV-2 afecta al sistema ocular. La afeccion principal ha sido la
inflamacion de la conjuntiva (conjuntivitis virica) aproximadamente en un 11,6
% de los casos.

El sistema ocular puede ser una via de contagio del SARS-CoV-2, debido a los
receptores ACE2 presentes en la conjuntiva. Aunque no hay evidencias de la
cantidad de virus que se encuentra en la lagrima ni como de contagioso puede
ser.

Se han dado casos aislados de otras afecciones oculares, pero no hay evidencias
cientificas para que puedan relacionarse con SARS-CoV-2, como son las
paralisis oculomotoras, posible retinopatia, inflamacion del iris, neuritis dptica y
retinosis.

Muchas de las patologias oculares que aparecen durante la enfermedad, se debe
al tratamiento que ésta requiere, dando lugar a multitud de afecciones oculares:
maculopatia, enoftalmo, ictericia, problemas en el enfoque o vision borrosa entre
otros.

La falta de trabajos cientificos hace necesario una profundizacién en el estudio
del ojo como vector de contagio del SARS-CoV-2, las complicaciones oculares,
su tratamiento y los métodos de prevencion necesarios para lidiar y prevenir

cualquier complicacion.
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