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in duda alguna, la ciencia y la sa-
S lud son disciplinas que estdn rela-

cionadas, ya que la primera genera
conocimiento y tecnologia que pueden
ser aplicados parala segunda. Incluso, el
resultado de su fusién, da como producto
el drea de las ciencias de la salud, que
tiene varias disciplinas con el mismo
objetivo de lograr una mejor calidad de
vida, mas larga, en buenas condiciones
y sin discapacidades. Se dice que las
ciencias de la salud son interdisciplina-
rias por el hecho de entrelazar o combi-
nar varias ciencias para el estudio de un
mismo caso clinico desconocido o para
profundizar el estudio de una forma més
especializada. Las investigaciones de
esta ciencia estdn basadas en las ciencias
naturales como la biologia, la guimica
y la fisica, aunque también en ciencias
sociales, como la sociologia médica, la
psicologia y otras. Ante una pandemia
como la que vivimos de COVID-19, que
fue ocasionada por un nuevo patégeno
viral llamado SARS-CoV-2, la ciencia
ha contribuido de miltiples maneras a la
generacion de soluciones y toma de de-
cisiones para su control y erradicacién.
En esta entrega, revisaremos diferentes
aportes de la ciencia que ha permitido a
los gobiernos elaborar estrategias efecti-
vas, las cuales incluyen medidas preven-
tivas a partir del conocimiento cientifico
y el desarrollo tecnoldgico.

LA GENOMICA
DEL SARS-COV-2
Y SU VIGILANCIA
EPIDEMIOLOGICA

El progreso realizado desde el inicio de
la pandemia con el uso de la secuencia-
cion del genoma del virus que produce
la COVID-19, se puede consolidar y
ampliar ain mds con el correcto segui-
miento. Como ya se ha mencionado en
otras entregas, es posible realizar hoy en
dia la secuenciacién de genoma de ma-
nera rapida y menos costosa utilizando
tecnologias de secuenciacién masiva
g.m
cuando-la-ciencia-alcanza-la-ficci%-
C3%B3n-historias-del-adn). Desgracia-
damente, la pandemia aiin estd en curso
y estdn surgiendo nuevas variantes vira-
les como resultado de un proceso natural
de mutacion, el cual le permite al virus
adaptarse a las diferentes condiciones a
las que se enfrenta. Por un lado, la rapida
dispersion del virus en una pablacion in-
genua desde el punto de vista inmunold-
gico, le ha dado oportunidad al virus de
mutar y seleccionar cambios o variantes
en su secuencia genémica, que le confie-
ren ventajas como un incremento en su
transmisién o duplicacién. Por otro lado,
la continua movilidad y el alto nimero
de personas asintomdticas o presinto-

miticas provocan contagios exponen-
ciales que le permiten al virus encontrar
rapidamente personas susceptibles o in-
cluso, que pacientes ya recuperados de
COVID-19 se vuelvan a infectar, debida
aque el virus presenta variantes que pu-
dieran conferirle la capacidad de evadir
ala respuesta inmune de un individuo.
Estas variantes solo se pueden monito-
rear si existe un esfuerzo constante para
recolectar muestras de pacientes que han
sido diagnosticados previamente como
positivos a SARS-CoV-2. Se extrae la
informacion genética del virus de dichos
pacientes y haciendo un muestreo para
una region o pais a través del tiempo,
se puede saber si algin tipo de variante
empieza a predominar y si pudiera tener
alguna relacién con un incremento en el
niimero de casos, severidad de la enfer-
medad o mortalidad. En el caso de Méxi-
co, a finales de febrero del presente afio,
se detectd que més del 80% de los casos
analizados por el Instituto Nacional de
Referencia Epidemioldgica (InDRE) co-
rrespondian a virus con mutaciones que
las distinguen de la variante que predo-
minaba en el pais desde el inicio de la
pandemia. Existe una nomenclatura par-
ticular para distinguir a estas variantes y
cémo se separan en diferentes lingjes en
el mundo. Los linajes son agrupaciones
de genomas virales de SARS-CoV-2 que
son muy similares en su secuencia, de
tal manera que nos permiten ver la his-
toria y evolucion del virus (Figura 1). El
linaje predominante en México en estos
momentos, corresponde a un linaje con
el codigo B.1.1.519 (https:/cov-lineages.
org/lineages/lineage B.1.1.519.html), el
cual proviene a su vez de otro que tiene
el nombre de B.1.1.222 (https://c
neages.org/lineages/lineage B.1.1. zzz
huml) y ambos se han observado en una
gran frecuencia principalmente tanto
en México como en Estados Unidos de
América. El linaje B.1.1.519 posee una
mutacién en la proteina Spike, que es
la llave que utiliza el virus para infec-
tar a las células, y que corresponde a un
cambio de aminodcidos en las posiciones
478 (Treonina por Lisina, T478K) y 681
(Fenilalanina por Histidina, P681H) de
dicha proteina. En particular, la ultima
mutacion se haasociado a un incremento
en la capacidad de transmision del virus,
pero la combinacién de ambas y otras
mutaciones, es lo que separa a este vi-
rus en un linaje aparte. Sin embargo, es
necesario realizar experimentos para de-
terminar el efecto de estas mutaciones.
Por lo tanto, es importante seguir vi,
lando al virus desde un punto de vista
gendmico, para llevar un seguimiento de
la distribucién y frecuenciadel virus, asi
como la posible aparicion de nuevas mu-
taciones que pudieran tener alguna im-
plicacién a nivel salud. Asilo han hecho
otros paises como el Reino Unido o Sud-
africa, donde se observaron las variantes
B.1.1.7 y B.1.351, correspondiente mente.
Con el conocimiento generado por la
vigilancia gendmica, el InDRE, la Se-
cretaria de Salud y el gobierno federal
pueden tomar decisiones informadas
para el manejo de la pandemia y con-
siderarlo para otro tipo de acciones

FIGURA 1. ARBOL filogenético de los diferentes linajes de SARS-CoV-2. Cada punto de colores
representa un tipo de linaje. Las lineas y su longitud representan las agrupaciones con respecto
al iempo (izquierda a derecha). Se puede observar como en la parte superior izquierda estan
los primeros casos que surgieron en China (linaje A) y como ha ido evolucionando con el tiempo
(linajes B, B.1, B1.1, etc.}. Tomada y modificada de htips:

como la biisqueda dirigida de casos y el
aislamiento de enfermos con variantes
que pudieran representar un potencial
peligro para la poblacién. Si bien esto
no es algo nuevo, a nivel mundial se ha
hecho es un esfuerzo sin precedente, ya
que con la vigilancia del virus SARS-
CoV-2, se ha convertido en el patégeno
mas vigilado de todos los tiempos y del
cual tenemos mucha informacién muy
detallada en pricticamente tiempo real.

VACUNAS'Y
- VARIANTES

En esta columna, se ha abordado ante-
riormente el tema de las variantes y va-
cunas  (htep:/www.acmor.org/articulo/
covid-19-lo-que-debemos-saber-de-las-
variantes-y-vacunas-en-mexico), dade
que el proceso de vacunacion es otro
de los grandes logros tecnologicos y de
salud realizados durante esta pandemia.
Nunca antes se habia realizado el de-
sarrollo de varias vacunas en tan poco
tiempo y algo que nos ha demostrado la
ciencia, es que no se ha sacrificado ni la
seguridad ni la calidad de las vacunas.
A pesar de que han surgido eventos que
han hecho pensar que algunas vacunas
estan asociadas con eventos adversos de
salud, estas dudas han sido esclarecidas.
Tal es el caso de la vacuna desarrollada
por la farmacéutica AstraZeneca, la cual
ha sido ampliamente cuestionada debido
ala posible asociacidn de trombosis que
se observd en Europa. Después de un
arduo andlisis por la Agencia Europea
de Medicamentos, se pudo concluir que
existe una asociacion de la formacion de
codgulos en un muy reducido numero de
casos (169 casos de 34 millones de vacu-
nados en Europa). De estos casos, solo 18
tuvieron un desenlace mortal y aunque
es una desgracia, no es posible saber si
realmente la dnica causa fue la vacuna
o existia algiin mal preexistente o pre-

'cov-lineages.or

disposicién genética que pudiera llevar
a este desenlace. Existen otros factores
como el tabaquismo o el uso de anticon-
ceptivos, que también se sabe pueden te-
ner una asociacién con la formacién de
coagulos y trombosis (Figura 2). De he-
cho, la infeccién por SARS-CoV-2 tiene
un mayor porcentaje de casos asociados
a trombosis que cualquiera de las otras
causas mencionadas. Por lo tanto, la con-
clusion a la que se puede llegar es que el
beneficio de 1a vacuna es mucho mayor
que sus riesgos.
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A FIGURA 2. PORCENTAIJES de riesgos asociados

a formacion de coagulos por diferentes factores
incluyendo la vacunay |a infeccion de COVID-189.

com/doctormacias/

Ahora bien, como ya se ha mencionado
enotras entregas (http:/www.acmor.org/
articulo/una-mirada-las-vacunas-con-
tra-covid-19-la-mejor-estrategia-pa-
ra-acabar-con-la-pandemia), las vacunas
son la mejor estrategia para erradicar y
prevenir cualquier enfermedad, como lo
hemos logrado para la viruela y la polio.
Sin embargo, se requiere de un esfuerzo
de vacunacién constante y masivo par
que se pueda erradicar en este caso al vi-
rus de SARS-CaV-2. En este sentido, po-
demos observar una especie de “guerra”
entre el virus y nosotros, ya que al de-
sarrollar vacunas que nos ayudan a que
nuestro sistema inmune nos proteja de la
infeccién viral, el patdgeno se “reinven-
ta” para encontrar una manera en que no
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pueda ser detectado. De manera na-
tural y constante, los virus cambian
(mutan) su informacion genética sin
ninguna intencién, mas bien como
el proceso de replicacién que tiene
cualquier organismo vivo y que
dicho proceso es imperfecto. Esos
errores pueden llevar a la extincidn
del organismo o bien a generar nue-
vas capacidades que le confieranal-
guna ventaja. Si esto ultimo sucede,
entonces puede seguir reproducién-
dose, incluso a una velocidad ma-
yar, teniendo consecuencias graves
para el ser humano. Una de las ven-
tajas es que el virus pueda escapar
a la respuesta inmune que genera
ya sea una infeccién natural por el
mismo o bien, aquella generada por
la administracion de una vacuna. Si
esto sucede, las vacunas tendrian
que reingenierarse para incluir es-
tos cambios y asi poder entrenar de
una mejor Manera a nuestro sistema
inmune contra las variantes que
puedan surgir del virus.

Actualmente, se han realizado es-
tudios donde se observa que exis-
ten variantes que pueden afectar la
eficacia de las vacunas. A pesar de
esta disminucion en la capacidad de
neutralizar al virus o de disminuir
la probabilidad de contagio, todas
las vacunas estudiadas tienen una
efectividad cercana al 100% de
proteger a las personas de sintomas
graves de laenfermedad COVID-19
(Figura 3). Si bien aun no existen
datos para ciertas variantes como
las observadas en el Reino Unido
(B.1.1.7, Brasil (P1) o Sudifrica
(B.1.351), es necesario recordar
que, aunque la proteccién baje, la
reduccién en los sintomas es posi-
blemente el mayor valor agregado
que tienen las vacunas. Hay que
recordar que las evaluaciones exis-
tentes sobre la capacidad de neutra-
lizar a las nuevas variantes se hacen
sobre los anticuerpos que nuestro
organismao produce, pero este tipo

Vaccine (Company)

Sample
Size
no.
Ad26 COVIS (Johnsom & 43,783
Johnsen)
BNT162b2 (Pfizer) 34922
MRNA-1273 (Modema) 28,207
Sputnik V (Gamaleya) 19,866
AZD1222 (AstraZeneca) 17,177
NVX-CoV2373 (Novavax) 15,000
CoronaVac (Sinovac)§
Brazil 12,39
Turkey 237

BBIBP-CorV (Sinopharm)  NA

Efficacy in Preventing

de respuesta es solo una parte de ca-
pacidad que tenemos para lidiar con
la enfermedad. Estudios recientes
muestras que otras células del sis-
tema inmune llamadas linfocitos
T CD4+ y CD8+, las cuales siguen
siendo capaces de reconocer a las
variantes B.1.1.7, P1 0 B.1.351. Es-
tos linfocitos también son parte de
la respuesta generada por las vacu-
nas, asi que la aparicién de nuevas
variantes es algo que debemos vigi-
lar pero que posiblemente no genere
una catastrofe.

Con esta informacién, los gobier-
nos pueden tomar decisiones, so-
bre todo para acelerar los procesos
de vacunacién y asi proteger a la
poblacién. Hay que recordar que,
para cortar la transmision del virus,
es necesario vacunar el 80% de la
poblacidn, pero que este porcentaje
resulta dificil de alcanzar actual-
mente, debido al reto que implica la
produccién y distribucién mundial
de vacunas. Recientemente, la des-
confianza respecto a la seguridad
de las vacunas, incentivada por al-
gunos gobiernos, genera limitacio-
nes que se deberan enfrentar para
el contral y mitigacion de los dafios
de la pandemia. Sin embargo, una
buena asesoria y conocimiento de la
situacion actual es el mejor remedio
contra estos temores infundados.

LOS AVANCES
TECNOLOGICOS EN
EL DESARROLLO Y
PRODUCCION DE
VACUNAS

Por poner un ejemplo, la farmacéu-
tica Pfizer ha hecho una labor im-
presionante para poder satisfacer
la demanda mundial de vacunas en
el menor tiempo pasible. Como se
puede observar en un video (https://

Preexicting Variants

Efficacy in Preventing

Clinical Covid-13 Severe Covid-19

9% (no. of events with waceine vs. placcbo)

66 (NA) 85 (NA)
95 (8vs, 162) 90 (1vs.9)
94 (11 vs. 185) 100 (0 vs. 30)
92 (16vs. 62) 100 (0 vs. 20)
67 (B4 vs. 248) 100 (0 vs. 3)
89 (6vs. 56) 100 (0vs. 1)
51 (NA) 100 (NA)
91 (3vs. 26) NA
79 (NA) NA

A FIGURA 3. EFICACIA de algunas vacunas para evitar el contagio o |a severidad
de la COVID-19. Tomada y modificada de:
HTTPS:/\WWW.NEIM.ORG/DOI/FULL/10.1056,

NEIMC2100362?Q UERY=FEATURED_HOME&S=09

amp.cnn.com/cnn/videos/heal-
th/2021/ /pfizer-vaccine-ma-
nufacturing-exclusive-gupta-vpx.
cnn?__twitter_impression=true), la
empresa ha mejorado sus procesos
y ha facilitado su distribucion al
modificar 1a cadena de frio; aunque
se siguen requiriendo bajas tempe-
raturas  (alrededor de -20°C), es-
tas condiciones son més fdciles de
mantener que las iniciales. Incluso,
ha implementado la produccién de
hielo seco de manera interna, para
mantener las condiciones de frio y
no depender de proveedores de ese
producto.

Como se menciond, la informacién
generada por la vigilancia epide-
mioldgica es de gran importancia
porque nos permite saber qué nue-
vas variantes aparecen y con esto,
redisefiar las vacunas para una me-

jor proteccién, aunque no sea una

labor trivial. Por otro lado, el desa-
rrollo de tecnologias para la elabo-
racién de vacunas es una inversién
que cada pais debe hacer si quieren
controlar la pandemia lo mas rapi-
do posible. En México, actualmente
existen 6 diferentes proyectos de
vacunas (Figura 4) que se encuen-
tran en las etapas iniciales y que
requieren de una mayor inversién
econdmica para poder ofrecer una
solucidn al problema de la vacuna-
cién en el pais y la posible aparicién
de nuevas variantes. Esto ademas
de solucionar problemas de logis-
tica para la vacunacion, permitird
un control y autonomia para atender
las necesidades propias del desa-
rrollo de la pandemia en México.
Como se menciond, el desarrollo
de la pandemia en el pais se vigila
gracias al proyecto de Vigilancia
Gendmica donde participan varias
instituciones coordinadas por el In-
DRE y que forma un consorcio con
el Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS), el Instituto Nacio-

nal de Enfermedades Respiratorias
(INER), el Laboratoric Nacional
de Genémica para la Biodiversidad
(LANGEBIO) en Irapuato y el Insti-
tuto de Biotecnologia de la UNAM
que se encuentra en Morelos. Tan-
to la Vigilancia Gendmica como el
desarrollo de vacunas pueden ce-
rrar un circulo virtuoso que ayude
al control de la epidemia en el pais.
Porlo tanto, contar con capacidades
cientificas y tecnoldgicas a nivel
nacional es la mejor inversién que
se puede hacer, no solo para el con-
trol de la presente pandemia, sino
de muchas otras posibles enferme-
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dades zoonoticas que puedan afec-
tarnos. Este tipo de desarrollos es
la mejor manera en que los paises
muestren liderazgo a nivel mundial
¥ tengan una mejor respuesta y pre-
vencion de desastres como el que
vivimos actualmente.
Finalmente, sabemos que los estu-
dios cientificos son fundamentales
para orientar decisiones inmedia-
tas y que la ciencia posee un im-
pacto significativo en el future de
las sociedades. La produccion del
conocimiento cientifico exige una
inversion de medio y largo plazo,
por parte del poder piblico y de la
sociedad. No sirve de nada
pedir urgencia en el desa-
rrollo de vacunas si las con-
diciones para ello no se han
creado a tiempo, como parte
de un previo plan de desa-
rrollo.

Esta columna se prepara y
edita semana con semana,
en conjunto con investigado-
res morelenses convencidos
del valor del conocimiento
cientifico para el desarrollo
social y econdmico de Mo-
relos. Desde la Academia
de Ciencias de Morelos ex-
ternamos nuestra preocupa-
cién por el vacio que genera
la extincién de la Secretaria
de Innovacidn, Ciencia y
Tecnologia dentro del eco-
sistema de innovacion es-
tatal que se debilita sin la
participacion del Gobierno
del Estado.

4
FIGURA 4. PROYECTOS de
vacunas,actuzlmente en desarrollo
en México. Tomada de https://
b, twitter.com/carol_perelman/

B status/138095135629551206575=20
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